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Efeitos secundários da quimioterapia antineoplásica e seu impacto na qualidade de 
vida em cães e gatos com doença oncológica. 
 
Em Medicina Veterinária, a crescente prevalência de doenças neoplásicas vem provocar um 
aumento exponencial da realização de quimioterapia antineoplásica em cães e gatos. O uso 
de fármacos antineoplásicos está, frequentemente, associado à ocorrência de efeitos 
adversos e a alterações da qualidade de vida dos doentes oncológicos. 
Neste estudo avaliou-se e caracterizou-se, a presença de efeitos secundários e parâmetros 
de qualidade de vida, na decorrência de 49 sessões quimioterápicas em cães e gatos. Estes 
dados foram obtidos através do uso de questionários detalhados ao proprietário, avaliação 
de parâmetros clínicos, bem como com recurso a meios analíticos. 
Neste estudo as neoplasias mais comuns em canídeos (n=14) foram linfoma multicêntrico 
(50%) e mastocitoma (28,57%) e, em felídeos (n=6), carcinoma mamário (33.33%). 
Registou-se uma frequência total (59,18%) de sessões com a presença de, pelo menos, um 
efeito adverso. Os efeitos gastrointestinais foram preponderantes, tendo estado presentes 
em 48,49% das sessões, seguidos dos efeitos hematopoiéticos (26,67%), principalmente 
representados pela presença de anemia de grau 1. Relativamente ao composto 
quimioterápico, 40% das sessões com vincristina ou ciclofosfamida e 28,57% das sessões 
com doxorrubicina resultaram em efeitos gastrointestinais, com a particularidade de 66,67% 
dos tratamentos com doxorrubicina em felídeos resultarem em vómito. Relativamente às 
terapêuticas adicionais em resultado da presença de efeitos adversos registou-se: 
terapêutica com antiemético profilático (n=8), adiamento de sessão quimioterápica (n=2), 
interrupção do tratamento quimioterápico (n=1), antibioterapia profilática (n=1) e 
hospitalização (n=1). 
Dos parâmetros de qualidade de vida avaliados pelos proprietários, verificou-se cansaço em 
45,7% das sessões em cães e 57,1% em gatos e desconforto/dor em 14,3% das sessões 
em cães e 35,71% em gatos. Calculou-se um índice médio de atividade de 3,65 em cães e 
3,9 em gatos e de grau de estado mental/”disposição” 3,79 em cães e 3,78 em gatos 
(intervalo 1-5).  
Quanto à apreciação do estado geral, 51,02% dos animais permaneceu estável e 40,82% 
dos doentes melhorou após sessão quimioterápica. 
O uso de questionários detalhados em oncologia veterinária é determinante quer na 
avaliação de efeitos adversos e sua classificação, quer na avaliação de parâmetros de 
qualidade de vida. 
 




Antineoplastic chemotherapy side effects and its impact in the quality of life of dogs 
and cats with oncologic disease. 
 
The overgrowing prevalence of neoplastic disease in veterinary medicine led to an 
exponential use of antineoplastic chemotherapy in dogs and cats.  The usage of such drugs 
has been frequently associated with the presence of adverse effects and with changes in the 
quality of life of oncological patients. 
In this study the presence of side effects, as well as the quality of life were evaluated and 
characterized following 49 chemotherapy sessions in dogs and cats. The data was obtained 
through detailed questionnaires to the owners, assessment of clinical parameters, as well as 
through analytical means. 
The most common neoplasia in dogs (n=14) were Multicentric Lymphoma (50%) and 
Mastocytoma (28,57%) and in cats (n=6), Mammary Gland Carcinoma (33.33%). The 
registered frequency of sessions with at least one adverse effect was 59,18%. The 
gastrointestinal effects were predominant, having been present in 48,49% of the sessions, 
followed by the hematopoietic effects (26,67%), mainly represented by grade 1 anaemia. 
Regarding the antineoplastic drug, 40% of vincristine and cyclophosphamide sessions and 
28,57% of doxorubicin sessions resulted in gastrointestinal effects, particularly with 66,67% 
of treatments with doxorubicin in cats resulting in vomit. Regarding additional therapies in the 
case of adverse effects, the following were registered: Prophylaxis with Antiemetic (n=8), 
Chemotherapy Session Postponing (n=2), Chemotherapy Treatment Interruption (n=1), 
Prophylaxis with Antibiotics (n=1) and Hospitalization (n=1). 
Among the quality of life parameters assessed by the owners, fatigue was observed in 45,7% 
and 57,1% of the sessions in dogs and cats, respectively and pain/discomfort in 14,3% and 
35,71%. The medium index of activity attributed by the owners was 3,65 in dogs and 3,9 in 
cats and the medium degree of mental status/happiness attributed was 3,79 in dogs and cats 
3,78 (1-5). According to the owners, 51,02% of the animals remained stable following the 
previous chemotherapy session and 40,82% was reported to be better. 
The use of questionnaires in veterinary oncology is determinant, whether in the evaluation 
and characterization of adverse effects, or in the evaluation of quality of life parameters. 
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I. DESCRIÇÃO DAS ATIVIDADES REALIZADAS DURANTE O ESTÁGIO 
CURRICULAR 
O estágio curricular obrigatório foi realizado no Hospital Escolar da Faculdade de Medicina 
Veterinária da Universidade de Lisboa, no período entre Agosto de 2013 e Fevereiro de 
2014. As atividades foram divididas em cirurgia, imagiologia, oncologia e medicina interna, 
tendo acompanhado o serviço de consulta externa e suas múltiplas especialidades, assim 
como o serviço de internamento. No total dos 6 meses o estagiário realizou um total 
aproximado de 640 horas em consulta externa, 160 no serviço de imagiologia, 160 no 
serviço de cirurgia e um total de 504 horas divididas por turnos de 24 horas no internamento. 
Após este período foram ainda acompanhadas um total de 50 sessões de quimioterapia com 
o intuito de recolha de dados. 
 
Consultas Externas 
Neste âmbito foram acompanhadas consultas que abrangeram as diversas áreas da 
medicina interna, tendo o estagiário como sua responsabilidade a início das mesmas, a 
identificação do animal, pesagem, realização de anamnese, lista de problemas e exame 
físico completo. Após descrição do caso ao clínico o estagiário auxiliava na restante 
consulta nas seguintes tarefas: contenção, colheita de amostras (sangue, urina, zaragatoas, 
citologia, pelo, PAAFs), administração de medicação, imunização, colocação de microchip, 
limpeza de feridas, drenagens e colocação de pensos estando, portanto, envolvido no 
desenvolvimento de um plano de diagnóstico, no tratamento e na prevenção. Nos doentes 
cujo plano terapêutico envolveu a necessidade de internamento o estagiário acompanhou o 
processo de tomada de decisão do clínico, tendo auxiliado na preparação do mesmo para 
tal com cateterização, iniciação de fluidoterapia e realização de plano terapêutico diário. 
Das consultas de especialidade existentes foram acompanhadas em particular as consultas 
de animais exóticos, as consultas de neurologia e as consultas de oncologia.  
 
Exóticos- Nestas foi possível observar as diferentes espécies em consulta entre pequenos 
mamíferos, répteis e aves, acompanhando quer consultas de maneio e de primeira vez, com 
enfase na alimentação, habitat e cuidados profiláticos, quer consultas de tratamento e 
observação. O aluno auxiliou nas diferentes técnicas de contenção, administração de 
medicação e colheita de amostras. 
 
Neurologia- Estas consultas iniciavam-se com observação do animal à distância, com o 
objetivo de avaliar a locomoção (ataxia, claudicação) e estado mental. De seguida o 
especialista realizava o exame neurológico com avaliação da resposta dos nervos 
cranianos, avaliação de propriocepção e dor profunda, reflexo panicular, nervos aferentes e 
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esfíncteres. Se necessário o estagiário encaminhava os doentes aos exames 
complementares de diagnóstico, como raio-X, tomografia computadorizada e colheita de 
líquido cefalorraquidiano. 
 
Oncologia- Foram acompanhadas as consultas de oncologia, entre as quais as de segunda 
opinião, as pré e pós cirúrgicas, as pré e pós quimioterapia e as de seguimento. Nas 
consultas, o estagiário realizava a receção dos animais, pesagem anamnese, exame clínico, 
colheita de amostras e administração de medicação. Foram também acompanhadas as 
sessões de quimioterapia, desde a receção do animal, cateterização, colheita de sangue, 




Teve interação na receção dos animais, pesagem, administração de pré medicação, 
preparação dos animais com tricotomia e lavagem e desinfeção da zona cirúrgica, intubação 
endotraqueal, cateterização, indução anestésica, monitorização e manutenção da anestesia 
com recurso a estetoscópio esofágico, capnografia, oximetria e ECG. Foi realizado 
acompanhamento pós-cirúrgico com extubação, monitorização e recuperação da 
temperatura corporal. Foram também efetuadas ficha pós cirúrgica, notas de alta e 
prescrição de medicação. 
Auxílio ao cirurgião em variadas cirurgias e realização de destartarizações. Observação de 
endoscopias, rinoscopias, colonoscopias e vídeo-otoscopias. 
 
Internamento 
O tempo decorrido no internamento foi dividido em turnos de 24 horas, nos quais o 
estagiário estava parcialmente responsável pelos animais hospitalizados. Teve como parte 
das suas funções a preparação e administração das medicações prescritas, a monitorização 
dos sinais vitais, a prestação dos cuidados gerais de bem-estar como alimentação e 
passeios bem como dos cuidados de higiene. Foi também realizado quer o internamento 
dos animais recebidos, com os respetivos procedimentos necessários como cateterização 
ou colheita de amostras, quer a preparação para alta e entrega dos doentes e notas de alta. 
O estagiário auxiliava o médico veterinário, enfermeiros e auxiliares em todos os 
procedimentos necessários quer de rotina quer de carácter urgente. Entre os procedimentos 
realizados incluem-se cateterizações, colheitas de amostras, algaliações, limpezas de 
feridas e trocas de pensos, monitorização de transfusões sanguíneas, preparação e 







No serviço de imagiologia o estagiário acompanhou a realização de raios-X, tomografia 
computadorizada, ecografia e mielografia. Era esperado o auxílio na preparação do 
equipamento, no posicionamento e contenção dos doentes e, quando necessário, a 
realização e monitorização da anestesia. O estagiário presenciou ainda a interpretação dos 
exames e sua comunicação aos proprietários ou médicos veterinários assistentes, bem 




II. REVISÃO BIBLIOGRÁFICA 
Em medicina veterinária as doenças neoplásicas representam, atualmente, uma das 
maiores preocupações de saúde em canídeos e em felídeos (Dobson & Lascelles, 2011). 
Este facto é resultado da crescente prevalência destas doenças nos animais de companhia 
em virtude de uma maior procura de cuidados médicos por parte dos proprietários o que, por 
sua vez, conduz quer a um aumento no número de diagnósticos realizados pelos médicos 
veterinários, quer ao aumento da esperança de vida dos animais (Withrow, Vail & Page, 
2013). 
As neoplasias tornaram-se numa das maiores causas de morbilidade e mortalidade nos 
animais de companhia. Nos Estados Unidos da América estimou-se que cerca de 4 milhões 
de cães e 4 milhões de gatos por ano desenvolvem doença oncológica (Hansen & Khanna, 
2004). Em 2005, um inquérito realizado com o objetivo de compreender o impacto da 
oncologia nos animais de companhia, verificou que 41% dos inquiridos consideram a 
doença neoplásica a principal preocupação na saúde dos respetivos canídeos (Withrow et 
al., 2013). 
A oncologia representa um desafio no exercício da medicina veterinária atual, desde o 
diagnóstico da doença até ao seu tratamento, passando pela gestão de expectativas dos 
proprietários e, por esta razão, deverá fazer parte integrante da formação do médico 
veterinário (Withrow et al., 2013). Este deverá procurar atingir a cura da doença ou, na sua 
impossibilidade, transformá-la, não numa afeção aguda com alta mortalidade, mas sim 
numa crónica possível de gerir (Withrow et al., 2013). 
 
III. EPIDEMIOLOGIA 
O registo completo e correto de ocorrências permite o conhecimento de incidências, de 
prevalências e de taxas de mortalidade da doença oncológica, facilitando a implementação 
de estratégias de prevenção e controlo, assim como a sua associação a fatores de risco e 
de exposição (Davis, et al., 2007; Bronden, Flagstad, & Kristensen, 2007; Nodtvedt, Berke, 
Bonnett & Bronden, 2011; Withrow et al., 2013).  
 
1. Mortalidade 
Num estudo publicado por Fleming, Creevy e Promislow (2011), em que foram avaliadas as 
causas de morte de canídeos de várias raças entre 1984 e 2004 na América do Norte, a 
doença neoplásica foi considerada a principal causa de morte da maioria dos cães das 
raças incluídas, tendo sido estimada em 27% a mortalidade proporcional para todas as 
raças e valores entre 44% a 54%, nas cinco raças mais afetadas. De igual modo, uma 
investigação publicada em 1982, procurou determinar através de necrópsias a causa de 
morte de 2000 animais e verificou que, 23% do total dos animais, morreram na sequência de 
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doença oncológica. Quando, no mesmo estudo, foram avaliados canídeos com 10 anos ou 
mais, a percentagem de mortalidade aumentou para 45% (Bronsen, 1982). 
 
2. Incidência e Prevalência 
Em 2008, Merlo e colaboradores, ao compilarem os trabalhos anteriormente publicados, 
verificaram que, a incidência de tumores malignos no cão, variava entre 310 e 958 novos 
casos por cada 100.000 por ano. No Reino Unido, os autores Dobson, Samuel, Milstein, 
Rogers e Wood (2002) estimaram a incidência de tumores em cães em 1.948 novos casos 
por cada 100.000 por ano. Por sua vez, em Itália, Vascellari, Baioni, Ru, Carminato e 
Mutinelli (2009) calcularam a prevalência total de tumores em cães e gatos no ano de 2005 
e os valores estimados foram, respetivamente, de 282 e 77 casos em 100.000 animais. 
Existem vários estudos publicados com valores altamente distintos de incidência e 
prevalência de neoplasias e, esta variação parece refletir metodologias diferentes de registo 
de diagnóstico, usos diferentes de classificação e nomenclatura, critérios de inclusão 
diferentes e uma definição de população em risco diferente (Merlo, et al., 2008). 
 
2.1. Tipos Histológicos e Localização 
Vários estudos investigaram também a incidência e prevalência das neoplasias mais 
frequentes assim como os seus locais de origem. No Reino Unido, os tumores cutâneos e 
de tecidos moles apresentaram maior incidência em cães, seguidos pelos tumores do tecido 
mamário, urogenital e linfóide. No que diz respeito ao tipo histológico de tumor, os 
histiocitomas e os lipomas surgiram com maior incidência, seguidos dos adenomas, 
mastocitomas (126 novos casos por cada 100.000 por ano), sarcomas (122 novos casos por 
cada 100.000 por ano), linfomas (107 novos casos por cada 100.000 por ano), 
osteossarcomas e carcinomas mamários (Dobson et al., 2002). Os investigadores Bronden, 
Nielsen,Toft and Kristensen (2010) calcularam a frequência de tumores, através do centro 
de registo da Dinamarca, e concluíram que, os tumores benignos mais frequentes, foram o 
lipoma, o adenoma e o histiocitoma. Os malignos mais diagnosticados foram o 
adenocarcinoma, o mastocitoma e o linfoma. 
Em Portugal, um estudo efetuado entre os anos de 2000 e 2009, pelo Laboratório de 
Anatomia Patológica da Faculdade de Medicina Veterinária de Lisboa, analisou 8.781 
neoplasias caninas e 2.673 felinas. As mais frequentes na população canina em estudo 
foram o carcinoma, representando 32,2% da amostra, o adenoma (11,9%) e o mastocitoma 
(6,2%). Relativamente à população felina as neoplasias mais frequentes em estudo foram o 
carcinoma, representando 50,9% da amostra, o fibrossarcoma (17,6%), o adenoma (5,1%) e 
o linfoma (4,7%) (Salvado, 2010). 
Algumas investigações distinguiram as frequências de tumores de acordo com o género, 
como resultado da forte percentagem de tumores mamários. Merlo e colaboradores (2008) 
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apresentaram as seguintes frequências de tumores mais comuns: linfoma 20,1%, pele 
(excluindo os melanomas) 19,2%, aparelho reprodutor 16,8%, melanomas 0,7% em 
machos, tecido mamário 70,5%, linfomas 8,4%, tecidos moles 4,6%, e pele 3,8% em 
fêmeas. Um outro estudo apresentou valores de 56% na pele e tecidos moles, 13% no 
aparelho reprodutor, 4% na cavidade oral em machos e 56% no tecido mamário, 31% na 
pele e tecidos moles e 3% no aparelho reprodutor em fêmeas (Vascellari et al, 2009). Em 
gatos Vascellari e colaboradores (2009) colocaram, tanto em machos como em fêmeas, a 
pele e os tecidos moles como os mais frequentes, sendo as frequências calculadas em 65% 
e 49% respetivamente.  
 
2.2.  Malignidade 
No que respeita à distinção entre frequências, incidências e prevalências de tumores 
benignos face a tumores malignos, Dobson e colaborados (2002) descreveram uma maior 
frequência dos benignos no cão comparativamente à frequência observada de malignos. 
Esta tendência foi também publicada por Bronden e colaboradores (2010), ao descreverem 
uma frequência de tumores benignos de 45% e 38% de malignos. No entanto, Vascellari e 
colaboradores (2009) calcularam as prevalências de neoplasias em Itália e obtiveram dados 
opostos. A prevalência de tumores malignos foi calculada em 143 casos por 100.000 cães e 
a prevalência de benignos em 140 casos por 100.000 cães. No caso dos gatos foi calculada 
uma prevalência de 77 casos de tumores por 100.000 gatos, correspondendo a uma 
prevalência de 63 para tumores malignos. Esta informação revelou uma tendência superior 
para tumores malignos face a benignos no gato. 
 
2.3.  Predisposição Rácica  
A predisposição rácica nos cães tem sido alvo de múltiplos estudos. Foram realizados 
estudos com o objetivo de avaliar a existência de raças com maior risco de desenvolverem 
doença oncológica bem como a associação de certas raças a um, ou mais, tipos específicos 
de neoplasias (Dobson & Lascelles, 2011). Alguns destes determinaram, associadas a raças 
específicas, taxas de mortalidade elevadas atribuídas a neoplasias (Craig, 2001; Fleming et 
al, 2011). No entanto, a popularidade de uma raça, ou a sua sobre representação numa 
população, colocam em causa a determinação do verdadeiro risco de morte para uma 
determinada raça (Egenvall, Bonnett, Hedhammar & Olson, 2005; Withrow et al, 2013). De 
facto, segundo Egenvall e colaboradores (2005), determinadas raças, apesar de terem taxas 
de mortalidade atribuídas a neoplasias elevadas, não apresentam um risco acrescido. A 
mortalidade proporcional entre o Boxer e o Golden Retriever são similares e, no entanto, o 
risco de morte por neoplasia deste último foi calculado como cerca de 3,5 vezes menor que 
a apresentada pelo primeiro. Por outro lado, foram calculados valores de risco elevados em 
cães de raça Irish Wolfhound apesar da mortalidade proporcional da raça ser de apenas 
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22% (Egenvall et al, 2005). Num outro estudo que calculou rácios de morbilidade, o Boxer e 
o Boieiro de Berna apresentaram um rácio três vezes superior à média e, em contraste, 
tanto o Pastor Alemão, como o Danish e o Swedish Sheepdog pareceram desenvolver 
neoplasias em menor número que a média da população em geral (Bronden et al, 2010). 
Relativamente à predisposição rácica em gatos muito pouco é conhecido. No entanto, 
parece haver predisposição para linfoma em siamês (Dobson & Lascelles, 2011). Vascellari 
e colaboradores (2009) calcularam uma prevalência superior para neoplasias malignas em 
gatos de raça, 168 casos por 100.000, em contraste com o valor obtido em gatos de raça 
indefinida, 85 casos por 100.000. 
 
2.4.  Género 
Como referido anteriormente, os valores epidemiológicos são distintos entre fêmeas e 
machos. Na maioria dos trabalhos publicados a incidência e frequência de tumores é 
superior nas fêmeas comparativamente à apresentada pelos machos (Merlo et al., 2008; 
Vascellari et al., 2009; Bronden et al., 2010). No entanto, excluindo os tumores 
diagnosticados nos respetivos aparelhos reprodutores, não foi encontrada uma maior 
tendência para neoplasias nas fêmeas, não se devendo assim extrapolar uma incidência 
mais elevada para as neoplasias no geral (Bronden et al., 2010). 
 
2.5. Idade 
A idade é um fator preponderante na incidência de neoplasias, sendo claro que esta 
aumenta exponencialmente com a idade, atingindo o seu máximo, na maioria dos estudos, 
entre os 9 e os 11 anos (Merlo et al., 2008; Bronden et al., 2010). Curiosamente, no caso do 
linfoma, o pico máximo de incidência, num estudo de Merlo (2008), foi no grupo dos 7 aos 9 
anos. 
A idade média ao diagnóstico de neoplasias nas fêmeas e machos é, respetivamente, 8,8 e 
7,9 anos (Bronden et al., 2010). Neste mesmo estudo, a idade média de diagnóstico para 
tumores malignos foi superior relativamente à idade média de diagnóstico de tumores 
benignos, respetivamente 9 e 7,9 anos. 
 
IV. ONCOLOGIA COMPARADA 
O uso de animais como modelos tem como principais objetivos a obtenção de respostas que 
possam posteriormente ser extrapolados para a medicina humana. Estas incluem 
informação sobre a base molecular das neoplasias e, também, sobre novos fármacos e 
protocolos de tratamento. A grande maioria das investigações começou com o uso de 
animais criados em laboratório, mas o uso destas espécies levanta algumas questões sobre 
a verdadeira aplicabilidade da informação em tumores que ocorram no homem (Vail & 
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MacEwen, 2000). Como resposta a este problema surgem os animais de companhia, 
modelos que facultam informações desde a etiologia até ao tratamento de doença de origem 
espontânea e não induzida (Vail & MacEwen, 2000; Hansen & Khanna, 2004; Dobson & 
Lascelles, 2011; Withrow et al., 2013). 
A similaridade da anatomia e fisiologia entre o cão e o homem são uma ferramenta de 
investigação biomédica utilizada há mais de setenta anos (Hansen & Khanna, 2004). A 
comprová-lo está o facto de, graças à descodificação do genoma do cão, ter sido possível 
determinar uma maior proximidade genética com o homem que, por exemplo, a do rato 
(Kirkness, et al., 2003; Withrow et al., 2013). A partilha de ambiente dos animais de 
companhia com o homem e, por conseguinte, a igual exposição aos fatores de risco 
ambientais, possibilita o estudo oncológico comparativo e permite que estes sejam utilizados 
como sentinelas ambientais (Bukowski & Wartenberg, 1997; Hansen & Khanna, 2004; 
Dobson & Lascelles, 2011; Rowell, McCarthy, & Alvarez, 2011; Withrow et al., 2013). Outras 
das vantagens face aos animais de laboratório são o facto de apresentarem uma população 
mais diversificada e um sistema imunitário intacto. A sua área corporal possibilita a 
utilização de melhores técnicas de diagnóstico, cirúrgicas e imagiológicas assim como de 
tratamento, sendo que o volume de tecido removido nas abordagens cirúrgicas de 
neoplasias em animais de companhia permite a utilização deste em vários estudos. 
Também a evolução e progressão da doença são mais rápidas que no caso do homem, 
assim como os tempos de resposta a tratamento, os efeitos a longo prazo, a presença de 
metástases ou recidivas, a sobrevida e o prognóstico. Tais factos possibilitam a comparação 
e obtenção de informação em tempo adequado (Vail & MacEwen, 2000; Dobson & 
Lascelles, 2011; Withrow et al., 2013). 
A elevada incidência de doença oncológica nos animais de companhia, em alguns casos, 
superior à do homem, conduziu à realização de inúmeros estudos e ensaios clínicos (Vail & 
MacEwen, 2000; Withrow et al., 2013). Motivados com a possibilidade de prolongar a 
qualidade de vida dos seus animais, os proprietários procuram os melhores cuidados 
especializados no tratamento oncológico quer em centros de referência, quer em hospitais 
de ensino, o que, por sua vez, facilita a obtenção de casos para estudos clínicos (Hansen & 
Khanna, 2004). A aceitação e cumprimento do tratamento encontram-se entre os 80 e 90%, 
o que permite o cumprimento da maioria dos ensaios clínicos (Vail & MacEwen, 2000). Um 
dos mais importantes fatores que implica a realização destes estudos é o facto de não haver 
ainda, em muitos casos, um gold standard para o tratamento da doença neoplásica, 
tornando as novas abordagens e tratamentos eticamente aceitáveis (Hansen & Khanna, 
2004; Withrow et al., 2013). 
Para além das semelhanças etiológicas, biológicas e comportamentais entre os animais de 
companhia e o homem, os tumores têm também parecenças histológicas e respostas 
similares a tratamento (Paoloni & Khanna, 2008; Withrow et al., 2013). Os tipos histológicos 
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de neoplasias que apresentam maior valor e interesse comparativo são os linfomas (Não-
Hodgkin), a leucemia, os osteossarcomas, os melanomas e os carcinomas mamário, 
prostático e pulmonar (Vail & MacEwen, 2000; Hansen & Khanna, 2004). 
No sentido oposto, algumas terapêuticas mais recentes e com historial de sucesso em 




“O tratamento de neoplasias é uma área em constante mutação e evolução, envolvendo um 
conjunto de modalidades de diagnóstico e terapêutica que confiram o melhor desfecho 
possível” (Ehrhart & Culp, 2012, p.3, tradução livre). Embora em constante evolução, a 
cirurgia, a radiação e a quimioterapia continuam a ser os pilares do tratamento oncológico 
(Dobson, 2011; Smith, 2014). A excisão cirúrgica de tumores permanece a primeira escolha 
dos clínicos quer para diagnóstico, quer para tratamento, pois a evolução da técnica e a 
amplitude das margens cirúrgicas obtidas durante a remoção de tumores sólidos levam, 
frequentemente, à cura total. Por outro lado, para doenças sistémicas como o linfoma, a 
quimioterapia continua a ser o tratamento de eleição (Dobson, 2011). Atualmente o 
tratamento multimodal é a abordagem ideal para qualquer doente e a que proporciona um 
melhor controlo a longo prazo (Ehrhart & Culp, 2012; Smith, 2014). 
O médico veterinário deve ter em consideração que, a grande maioria dos proprietários dos 
animais de companhia, já teve uma experiência pessoal ou está familiarizado com a doença 
oncológica e com a sua conotação negativa. Por outro lado, o progresso obtido ao longo dos 
anos no tratamento de neoplasias tem vindo a produzir um ambiente mais positivo em redor 
do tema, levando os proprietários a procurar os melhores tratamentos disponíveis para os 
seus animais de companhia (Vail & MacEwen, 2000; Withrow et al, 2013). Também, ao 
abordar a doença oncológica, o médico veterinário deve manter uma abordagem positiva, 
com ênfase na qualidade de vida do doente e detendo ou adquirindo o conhecimento que 
lhe é exigido (Withrow et al., 2013). 
 
1. Quimioterapia. 
1.1. Introdução  
A quimioterapia é um tratamento definido pela aplicação de fármacos para destruir ou inibir 
o crescimento de células non self, vírus ou bactérias no organismo. Neste sentido, as 
células tumorais podem ser consideradas como non self (Coppoc, 2009). A quimioterapia é 
uma modalidade bastante comum em medicina veterinária quer como tratamento único, 
quer como adjuvante. A sua utilização deve ser baseada em certos princípios como o 
diagnóstico correto, o estadiamento da doença e o estado geral de saúde do doente face a 
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Antes do início da terapia é necessário tomar em consideração vários aspetos quer 
relacionados com o doente, quer com o proprietário (Dobson & Lascelles, 2011). O 
diagnóstico histopatológico, a determinação do comportamento biológico e a agressividade 
do tumor, assim como o estadiamento da doença são essenciais. A localização da neoplasia 
e o possível envolvimento de outros órgãos, bem como a saúde geral do doente oncológico 
influenciam a sua capacidade de resposta ao tratamento e o risco de toxicidade do mesmo. 
Doentes com insuficiência renal, hepática ou cardíaca serão mais suscetíveis quando 
comparados com doentes sem estas morbilidades (Dobson & Lascelles, 2011). Os 
proprietários devem possuir o máximo de informação sobre a doença, sobre as opções de 
tratamento disponíveis, os seus efeitos secundários e toxicidade, os riscos de exposição aos 
compostos e os encargos temporais e monetários. Também o prognóstico e as expectativas 
devem ser discutidos entre o oncologista e o proprietário do animal de companhia, baseados 
em tempos médios: de duração de resposta, de intervalos livres de doença e de sobrevida 
(Withrow & Vail, 2007; Dobson & Lascelles, 2011). 
 
1.3. Indicações 
A principal indicação para quimioterapia é a presença de neoplasias sistémicas, 
nomeadamente tumores hematopoiéticos como o linfoma, a leucemia e o mieloma múltiplo. 
Animais com tumores de elevada malignidade, expressa por metastização sistémica, como 
o caso do osteossarcoma e do hemangiossarcoma, têm também indicação para 
quimioterapia. No primeiro grupo, a quimioterapia é muitas vezes usada como único 
tratamento de indução, consolidação e manutenção; já no segundo grupo, é essencialmente 
um tratamento adjuvante após remissão do tumor sólido (Dobson & Lascelles, 2011). 
Objetivos diferentes pressupõem terapias diferentes, entre as quais se incluem (Withrow & 
Vail, 2007; North & Banks, 2009; Coppoc, 2009; Dobson & Lascelles, 2011): 
 Terapia adjuvante que consiste na utilização de quimioterápicos posteriormente à 
remoção cirúrgica ou controlo radioterápico de um tumor primário. O objetivo é o 
tratamento de doença oculta de forma sistémica ou prevenção do possível 
desenvolvimento de micrometástases após a cirurgia. 
 Terapia neoadjuvante resulta da utilização de quimioterápicos previamente a outras 
modalidades como a cirurgia, com o intuito de reduzir o tumor e assim obter um 
melhor resultado cirúrgico. 
 Terapia para aumento da sensibilidade à exposição a radiação conferindo um 
aumento da sensibilidade das células alvo à radioterapia. 
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 Terapia de indução tem como objetivo a remissão do tumor através da utilização de 
quimioterápicos. 
 Terapia de consolidação é utilizada posteriormente à terapia de indução em doentes 
que não atingiram a remissão completa, sendo menos intensa que a primeira e tendo 
como objetivo principal a destruição de células cancerígenas que ainda possam estar 
presentes. 
 Terapia de manutenção consiste numa utilização prolongada de quimioterapia com o 
intuito de manter a remissão previamente obtida e prevenir a recorrência do tumor. 
 Terapia de resgate é utilizada após a falha na resposta a protocolos anteriores ou 
após a recorrência de tumor e os fármacos utilizados não são usualmente os 
considerados de primeira linha. 
 Terapia paliativa consiste na utilização de quimioterápicos em situações de doença 
disseminada ou de excisão cirúrgica impossível, através de tratamento sintomático 
ou de correção de disfunções fisiológicas, tendo em vista a qualidade de vida do 
doente. 
  
Nem sempre o principal objetivo da quimioterapia é a cura ou erradicação completa das 
células cancerígenas (Coppoc, 2009). Na impossibilidade de remissão total ou 
desaparecimento completo do tumor e de qualquer sinal clínico da doença, a quimioterapia 
deverá ter como objetivo a remissão parcial ou o decréscimo de pelo menos 50% do volume 
do tumor e ausência de novas lesões ou, perante a ausência de resultados e através de 
cuidados paliativos, a melhoria do doente (Withrow & Vail, 2007; Dobson & Lascelles, 2011). 
Assim, o conhecimento dos tempos médios de sobrevida, bem como dos intervalos livres de 
doença são fundamentais para uma melhor gestão do plano de tratamento, otimização do 
prognóstico e maneio de expetativas por parte dos proprietários (Morris & Dobson, 2001; 
North & Banks, 2009). 
Independentemente de qual a terapia a instituir, o médio veterinário oncologista deve 
sempre proporcionar o máximo de longevidade, comprometendo-se sempre a melhorar ou 
manter a qualidade de vida do animal (Morris & Dobson, 2001; North & Banks, 2009). 
 
1.4. Mecanismos de Ação e Resistência 
O princípio base dos fármacos antineoplásicos é a sua atuação em células que se 
encontram em divisão celular, interferindo diferentes classes de quimioterápicos em 
diferentes passos do ciclo celular, desde a replicação do Ácido Desoxirribonucleico (ADN) 
(fase S do ciclo celular) à subsequente divisão celular ou mitose (fase M do ciclo celular), ou 
também nas fases de replicação do Ácido Ribonucleico (ARN) e de proteínas (fases G1 e 
G2 do ciclo celular). Também as células podem interromper o ciclo celular durante a fase de 
repouso G0, na qual podem não ser tão suscetíveis aos fármacos (Frimberger, 2005; 
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Withrow et al., 2013). Existem pois variados mecanismos de ação pelos quais os 
quimioterápicos podem interromper a divisão celular. Os inibidores dos sinais de transdução 
interferem na entrada da célula no ciclo; os antimetabolitos inibem a síntese de ácidos 
nucleicos, existindo ainda os inibidores da topoisomerase e os compostos antitubulina. A 
capacidade de divisão mitótica e a proporção entre as células em divisão e as em repouso 
são fatores importantes na suscetibilidade dos tumores à quimioterapia. Assim, estes com 
maior índice mitótico são mais sensíveis e, ao invés, tumores maiores, cujo rácio de 
crescimento é diminuído, são menos suscetíveis. Também os tumores com maior 
vascularização são mais sensíveis aos fármacos quimioterápicos (Withrow et al., 2013). 
Para além das variações na suscetibilidade, característica de cada tumor, deve ser 
considerada a existência de resistências aos quimioterápicos que podem ser intrínsecas ou 
adquiridas (Frimberger, 2005; North & Banks, 2009; Coppoc, 2009; Withrow et al., 2013). As 
resistências intrínsecas estão presentes nas células previamente à administração de 
quimioterápicos e tornam a terapêutica ineficaz. As adquiridas desenvolvem-se no decorrer 
do tratamento e em tumores que, inicialmente, seriam sensíveis. São exemplo as várias 
respostas adaptativas das células tumorais como a modificação do alvo após exposição, o 
reconhecimento do dano e reparação do ADN e a evasão da morte celular (Longley & 
Johnston, 2005). A administração de concentrações subletais, ou a insuficiente duração de 
exposição aos fármacos, conduzem também a resistência (North & Banks, 2009; Withrow et 
al., 2013). Nas células malignas, devido a uma maior instabilidade genética, característica 
das mesmas, a ocorrência de mutações celulares e o rácio de ocorrência espontânea são 
significativamente superiores, conduzindo à resistência a fármacos quimioterápicos (Goldie 
& Coldman, 1979). Apesar de, originalmente, as neoplasias iniciarem a multiplicação a partir 
de uma única célula maligna, quando detetáveis (1 cm3 ou 109 células) incluem uma 
população heterogénea de células resistentes. Para Withrow e colaboradores (2013) a 
obtenção de resistências durante os tratamentos é a principal causa de falha na terapêutica.  
 
1.5. Quimioterapia Combinada 
Inicialmente, a utilização de fármacos como a vincristina ou a ciclofosfamida no tratamento 
de linfoma resultou em respostas clínicas eficazes; no entanto, os efeitos eram de curta 
duração (Coppoc, 2009). Este facto pode ser explicado pela presença de células resistentes 
aos fármacos, que rapidamente restituíam a população (North & Banks, 2009). O sucesso 
dos protocolos combinados advém, em grande parte, da capacidade de ultrapassar as 
resistências presentes e de atrasar a formação de resistências cruzadas. Os objetivos 
passam por destruir o maior número de células, mantendo níveis aceitáveis de toxicidade, 
garantindo maior eficácia da terapêutica através do aumento do espetro de ação numa 
população celular heterogénea (Withrow et al., 2013). Na planificação da terapêutica tumoral 
clássica devem ser utilizados fármacos que, individualmente, tenham atividade na neoplasia 
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em questão, através de diferentes mecanismos de ação e nas doses máximas toleradas 
(Henry & Higginbotham, 2010). A toxicidade não será superior à encontrada nos protocolos 
de fármacos quando utilizados individualmente, desde que o plano terapêutico não 
sobreponha fármacos com padrões e mecanismos de toxicidade semelhantes (Coppoc, 
2009; Withrow et al., 2013). 
 
1.6.  Doses, ciclos e vias de administração 
A administração de fármacos citotóxicos é, habitualmente, realizada em ciclos, o que 
permite a recuperação do tecido saudável entre os tratamentos (Morris & Dobson, 2001; 
Withrow et al., 2013). A toxicidade secundária constitui um fator importante na decisão dos 
intervalos dos ciclos de tratamento. Cada quimioterápico tem um nadir específico que 
coincide com o valor máximo de mielossupressão (Villalobos & Kaplan, 2007) e, para a 
maioria dos fármacos, este momento ocorre entre sete a dez dias após a administração, 
observando-se uma recuperação ao vigésimo primeiro dia. No entanto, o intervalo deve ser 
o mínimo possível, não permitindo a expansão da população tumoral (Morris & Dobson, 
2001). 
O cálculo das doses e do intervalo entre tratamentos deve resultar num compromisso entre 
a eficácia e a toxicidade (Morris & Dobson, 2001). A dose máxima tolerada deve ser 
administrada sempre que possível (Withrow et al., 2013), uma vez que, uma redução em 
apenas 20% da dose pode resultar na diminuição da eficácia do tratamento em mais de 50% 
(Chu & DeVita, 2005). Para a maioria dos quimioterápicos usados em medicina veterinária a 
dose foi extrapolada em ensaios empíricos, a partir da medicina humana, sendo, no entanto, 
proporcionalmente inferiores na tentativa de reduzir a toxicidade (Hahn, 2002). 
Habitualmente o cálculo das doses baseia-se na superfície corporal em m2 ao invés do peso 
corporal (Morris & Dobson, 2001). Atualmente, este método de cálculo tem sido questionado 
devido à disparidade das doses em animais de pesos diferentes. Por exemplo, em gatos e 
em cães de peso inferior a 15 kg, a dose calculada através da superfície corporal, convertida 
em mg por kg, é muito superior à calculada em cães com pesos superiores a 15 kg (Hahn, 
2002; Withrow et al., 2013). A toxicidade observada decorrente da utilização de fármacos 
como a doxorrubicina, a cisplatina ou a carboplatina, através da fórmula de cálculo da 
superfície corporal é superior nestes animais (Price & Frazier, 1988). 
A maioria dos quimioterápicos tem uma grande variabilidade farmacocinética entre 
indivíduos, apresentando diferenças na absorção, na distribuição, no metabolismo e na 
eliminação. Este fator afeta a previsibilidade da resposta, aumentando o risco quer de 
toxicidade, quer de dosagens subterapêuticas (Undevia, Gomez-Abuin, & Ratain, 2005). Por 
seu lado, o índice terapêutico é pequeno, uma vez que as doses tóxica e terapêutica 
apresentam uma grande proximidade (Undevia et al., 2005; North & Banks, 2009). Por esta 
razão, o cálculo da dose deve ser específico para o doente em questão, procurando, 
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simultaneamente, diminuir os riscos de falhar a janela terapêutica e manter níveis de 
toxicidade aceitáveis (Undevia et al., 2005). 
As vias de administração possíveis são a oral, intravenosa (IV), subcutânea (SC), tópica, 
intracavitária e intravesical, variando a via a utilizar de acordo com as propriedades do 
fármaco e com as características do doente e da doença em questão. A eficácia do 
tratamento, bem como a toxicidade resultante podem, frequentemente, depender da escolha 
da via de administração. Em oncologia veterinária, a maioria dos tratamentos envolve a via 
oral e a via intravenosa, sendo esta última a mais direta, rápida e com a maior 
biodisponibilidade do fármaco (Hahn, 2002; Undevia et al., 2005; Henry & Higginbotham, 
2010). 
A administração oral pode ser utilizada em protocolos únicos, combinados, ou em baixas 
doses na quimioterapia metronómica. Esta pode ser realizada fora do meio hospitalar, desde 
que sejam sempre asseguradas as devidas medidas de segurança. Nos fármacos 
disponíveis para administração oral estão incluídos a ciclofosfamida, o clorambucil e a 
lomustina (Undevia et al., 2005; Henry & Higginbotham, 2010). 
A administração intravenosa de quimioterápicos é extremamente comum e, na maioria dos 
doentes, as veias periféricas são preferencialmente escolhidas por serem simultaneamente 
acessíveis e facilmente monitorizáveis. A monitorização é de grande importância, pois quer 
a extravasão, quer a administração perivascular, principalmente de fármacos como a 
vincristina e a doxorrubicina, são extremamente irritantes para os tecidos. A colocação do 
cateter deve ser realizada com algum cuidado, devendo a venopunção ser realizada numa 
única tentativa e, caso a mesma se traduza na falta de sucesso, outro local deverá ser 
escolhido. Da mesma forma, a alternância de membros entre sessões, permitindo o maior 
intervalo de tempo possível de recuperação dos vasos utilizados, deve ser mantida. Os 
fármacos disponíveis para administração intravenosa incluem a carboplatina, cisplatina, 
ciclofosfamida, doxorrubicina, mitoxantrona, vimblastina e a vincristina (Hahn, 2002; Henry & 
Higginbotham, 2010). 
Apenas alguns fármacos estão disponíveis para administração subcutânea e intramuscular, 
estando estas vias de administração reservadas para fármacos não irritantes para os 
tecidos. A região interescapular é a indicada para a administração subcutânea, e as regiões 
lombar ou da coxa para a administração intramuscular. A toxicidade de fármacos como a L-
asparaginase é reduzida nestas vias de administração, quando comparada com a 
administração intravenosa. A via de administração subcutânea poderá vir a permitir a 
utilização de implantes de libertação contínua de quimioterápicos. Para além da L-
asparaginase, também a citosina-arabinósido é administrada subcutaneamente (Hahn, 
2002; Henry & Higginbotham, 2010). 
Teoricamente, a administração intralesional permite atingir concentrações mais altas dos 
fármacos no local do tumor, possibilitando a obtenção de concentrações que não seriam 
15 
 
toleradas sistemicamente e é, habitualmente, utilizada quando a remoção cirúrgica de 
tumores sólidos não é possível (Gorman & Jeffrey, 2013). Os tumores alvo não devem ser 
muito maciços nem volumosos, uma vez que a capacidade de penetração do fármaco pode 
ser afetada. Em oncologia veterinária, os compostos disponíveis para administração 
intralesional são a cisplatina e o 5-fluorouracil (Hahn, 2002; Henry & Higginbotham, 2010).  
À semelhança da administração intralesional, também a via intracavitária permite a 
exposição direta das células tumorais a concentrações superiores às obtidas 
sistemicamente (Gorman & Jeffrey, 2013). Os locais mais comuns para utilização desta via 
de administração são a cavidade torácica, a cavidade abdominal e a bexiga, constituindo 
uma abordagem eficaz em tumores que produzam derrames e em carcinomas, sarcomas e 
mesoteliomas com ou sem a presença de derrame (Charney, et al., 2005). A administração 
segura nas cavidades corporais é variável com o tipo de compostos, sendo possível a 





1.7.1. Compostos alquilantes 
Atuam através da formação de ligações covalentes cruzadas do grupo alquil ao ADN. Estes 
compostos podem ser mono ou bifuncionais nas suas ligações, intra ou entre cadeias de 
ADN e são considerados não específicos no que diz respeito à sua ação no ciclo celular. Na 















































1.7.2. Compostos antimetabólicos 
Inibem a replicação do ADN por serem análogos dos metabolitos envolvidos no crescimento 
e na divisão celular. São específicos do ciclo celular. As suas propriedades farmacológicas 











Via oral (PO) e 
Intravenosa (IV) 
Ativação no fígado por 
hidroxilação microssomal; 
formam-se mostardas de 
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Tabela 2 – Características farmacológicas dos compostos antimetabólicos (Adaptado de 
















1.7.3. Antibióticos antineoplásicos 
Formam complexos estáveis que intercalam com ADN impedindo a síntese de ADN e ARN. 
Não são específicos no ciclo celular. A tabela 3 resume as suas características. 
 
Tabela 3 – Características farmacológicas dos antibióticos antineoplásicos (Adaptado de 




















Vias PO, IV, SC 
Análogo do folato, inibe a 
reação enzimática, impedindo 
a síntese de timidilato, 
essencial à síntese e 


















Metabolizado num nucleótido 
que é incorporado no ARN e 
ADN; a sua inibição 
enzimática interfere na 
síntese e processamento do 
ARN e na síntese e 
integridade do ADN. 
Excretado sobretudo por via 
biliar. 
Vários sarcomas e 
carcinomas 
Contraindicado em gatos 











Via IV, SC 
Análogo da desoxicitidina, 
inibe a ADNpolimerase α, 
integra o ADN inibindo a 
função e síntese. 


















Via IV (infusão 
lenta) 
Vários mecanismos de ação: 
Intercalação de ADN. 
Formação de radicais livres 
de oxigénio. Inibe a enzima 
topoisomerase necessária à 
replicação de ADN. 
Stress oxidativo, apoptose. 
Eliminada por via biliar. 
Também metabolizada a 
doxorubicinol por enzimas nos 
tecidos hepáticos e 
extrahepáticos. 
Largo espectro de 
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Análogo da doxorrubicina. 
Actua da forma semelhante 
no ADN (topoisomerase II) e 
ARN mas não causa lesão 
oxidativa. Não há formação de 




células de transição  










Intercalação com o ADN; inibe 
a transcrição, e assim a 











1.7.4. Inibidores mitóticos 
Estes compostos são constituídos pelos alcaloides da vinca e taxanos. Os primeiros 
impedem a polimerização dos microtúbulos e a formação do fuso mitótico, enquanto os 
últimos impossibilitam a despolimerização do fuso mitótico. Ambos atuam sobre a proteína 
tubulina e são específicos do ciclo celular, mais propriamente da fase M de divisão celular 
provocando a paragem da mesma. A Tabela 4 resume as características destes compostos. 
 























1.7.5. Compostos platinados 
Os compostos platinados atuam como alquilantes, através da formação de ligações 
covalentes ao ADN interfilamentares e intrafilamentares. A formação de ligações 
interfilamentares impede a replicação e transcrição do ADN. Não são específicos para o 
ciclo celular. As suas propriedades estão referenciadas na tabela 5. 
 
 
Fármaco Mecanismo de Ação Indicações Toxicidade 







Excretada no trato biliar numa 
forma não ativa nas fezes. 
Não usar em doentes com 
alterações hepáticas que 
diminuam o seu metabolismo 



















Metabolito ativo é a vindesina. 









Toxicidade GI  
Irritação tecidular em 
caso de extravasão 
Neurotoxicidade (rara)  








microtúbulos, impedindo as 
funções celulares normais. 
Menos potente que o seu 
homologo Docetaxel.  
Eliminado por metabolismo 

























1.7.6. Outros Compostos. 
As características de outros fármacos antineoplásicos são resumidas na tabela 6. 
 
Tabela 6 - Características farmacológicas de outros compostos antineoplásicos (Adaptado 

























Via IV + diurese 
Intracavitária, 
Intralesional 
Metal pesado metabolizado 
através de uma reação com 
água e eliminação através da 
ligação com proteínas 
plasmáticas e tecidulares. 
Eliminação urinária de formas 
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Maior eliminação urinária 
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dias Gato) 
Toxicidade GI 




Via SC, IM, IP 
Inibe a síntese de proteínas 
por hidrolisar L-asparagina 













Inibidor da ribonucleósido 
redutase impedindo a 
conversão de ribonucleótidos 
em deoxiribonucleótidos. 

















Atua como uma hormona que 
se liga aos recetores 
glucocorticoides no núcleo e 
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VI. EFEITOS SECUNDÁRIOS 
1. Introdução 
A eficácia de um protocolo quimioterápico tem um grande impacto na preservação da 
qualidade de vida dos animais e no prolongamento do seu tempo de vida (Vail, 2009). No 
entanto, a presença de efeitos nefastos durante o tratamento pode diminuir a qualidade de 
vida dos doentes, atrasar ou afetar o decurso dos protocolos e aumentar os custos com 
tratamentos, exames e hospitalização. Fundamentalmente, a presença de efeitos adversos 
e a diminuição da qualidade de vida dos doentes podem desencorajar a continuação do 
tratamento por parte dos proprietários (Thamm & Vail, 2007). No seu decurso, o tratamento 
deve ser visto de forma positiva e justificada pelos proprietários, contribuindo para tal a 
prévia preparação, pelo médico oncologista, para lidar e valorizar os efeitos secundários que 
possam ocorrer. Uma vez informados e preparados, os donos dos animais sentir-se-ão mais 
encorajados a iniciar tratamento precoce e a agir preventivamente para uma eventual 
ocorrência (Thamm & Vail, 2007; Vail, 2009). 
Grande parte dos quimioterápicos utilizados em medicina veterinária é bem tolerada pelos 
animais de companhia (Withrow, et al., 2013). Segundo vários autores, menos de 25% dos 
animais sujeitos aos protocolos, geralmente desenhados especificamente, estarão 
suscetíveis a efeitos adversos (Vail, 2009; Withrow, et al., 2013), sendo a percentagem 
superior em cerca de 10% quando se considera apenas o universo dos animais geriátricos 
(Villalobos & Kaplan, 2007). A maioria dos efeitos adversos ocorridos revela-se auto 
limitante, mas aproximadamente 3 a 5% dos doentes requerem hospitalização devido à 
gravidade da toxicidade (Vail, 2009; Withrow, et al., 2013). Perante a ocorrência de tal 
adversidade podem ser implementadas várias ação relatadas como eficazes em 90% dos 
casos. Entre elas encontram-se a redução de doses, a mudança de fármacos e a junção de 
outros, de forma a minimizar os efeitos ocorridos (Thamm & Vail, 2007; Vail, 2009). A 
introdução de medidas agressivas de profilaxia mostrou-se bastante eficaz na diminuição 
dos efeitos secundários da quimioterapia, apresentando melhores resultados que o 
tratamento e resolução após o aparecimento dos primeiros sintomas (Vail, 2009). Desta 
forma, qualquer clínica ou centro veterinário oncológico deverá possuir protocolos de 
tratamento previamente estabelecidos, para abordar os efeitos adversos que ocorram nos 
doentes, tornando o prognóstico mais favorável (Thamm & Vail, 2007). 
A percentagem reduzida de efeitos adversos, quando aliada à prevenção dos mesmos e ao 
seu tratamento respetivo, resulta numa percentagem de mortalidade dos doentes, 
diretamente resultante da toxicidade, inferior a 1% (Withrow et al., 2013), colocando mesmo 





2. Predisposição de espécie e raça 
No geral, os gatos toleram bem a quimioterapia (Goodfellow, 2013). No entanto, um dos 
efeitos adversos mais frequente em gatos é a anorexia. O tratamento desta, assim como da 
náusea, deverá ser abordado de forma rápida e agressiva, uma vez que estes dois 
sintomas, rapidamente se tornam incompatíveis com a manutenção da qualidade de vida 
(Goodfellow, 2013). Os gatos parecem mais suscetíveis à toxicidade gastrointestinal que os 
cães, apresentando não só náusea e anorexia mas também, vómito e perda de peso (Kent, 
2013). A neutropenia é, assim como nos cães, um efeito adverso comum (Kent, 2013). A 
possibilidade subsequente de sepsis constitui o risco de vida mais comum nos gatos 
(Goodfellow, 2013). Por outro lado, a perda ou quebra de vibrissas não tem um impacto 
significativo na qualidade de vida dos animais, mas constitui uma maior preocupação por 
parte dos proprietários (Kent, 2013).  
Já nos cães, algumas raças, particularmente os Collies e seus cruzados, apresentam em 
maior risco de toxicidade secundária a alguns fármacos. Estas raças têm uma frequência 
elevada de mutações no alelo ABCB1, o que implica o incorreto funcionamento da 
glicoproteína P na bomba de efluxo, resultando numa maior suscetibilidade tanto à 
ivermectina como a quimioterápicos ativamente transportadas pela bomba 
transmembranária de glicoproteína P, tais como a vincristina, a vimblastina e a doxorrubicina 
(Mealey, Northrup, & Bentjen, 2003). Estes fármacos devem ser excluídos dos protocolos 
quer em animais da raça, quer em animais suspeitos de ter esta mutação. Não obstante e 
na eventualidade de ser necessário executar um protocolo que inclua tais compostos, é já 
possível diagnosticar a presença da mutação e ajustar a terapêutica (Krugman, Bryan, 
Mealey, & Chen, 2002). Outras raças, como o Cocker Spaniel, West Highland White Terrier, 
e o Old English Sheepdog, têm sido referidas como mais suscetíveis que as restantes a 
reações adversas agudas, principalmente aos efeitos gastrointestinais e à mielossupressão 
(Couto, 2009). 
 
3. Tipos de Efeitos Adversos 
Os quimioterápicos têm como alvo, na sua maioria, as células com elevado índice mitótico, 
atuando assim, preferencialmente, em células neoplásicas (Morris & Dobson, 2001; North & 
Banks, 2009; Henry & Higginbotham, 2010). No entanto, não sendo a sua ação totalmente 
específica, as populações de células saudáveis de rápida divisão celular são também 
suscetíveis à ação dos compostos antineoplásicos (Morris & Dobson, 2001). Nestas estão 
incluídas as células da medula óssea, da mucosa do trato gastro intestinal e os folículos 
pilosos (North & Banks, 2009; Henry & Higginbotham, 2010). Os efeitos secundários mais 
comuns estão diretamente relacionados com as populações celulares mais afetadas e 
incluem a toxicidade da medula óssea, que se traduz em mielossupressão, e os mais 
variados efeitos gastrointestinais (Morris & Dobson, 2001). Estão também descritos outros 
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efeitos, alguns gerais e outros específicos para determinados quimioterápicos, que incluem 
hepatotoxicidade, nefrotoxicidade, neurotoxicidade, cardiotoxicidade, toxicidade pulmonar, 
toxicidade uroepitelial com cistite hemorrágica, efeitos dermatológicos e a síndrome de lise 
tumoral aguda (Villalobos & Kaplan, 2007; Henry & Higginbotham, 2010; Dobson & 
Lascelles, 2011). As complicações durante o tratamento e administração de quimioterápicos 
incluem ainda a ocorrência de extravasamento e consequente necrose perivascular, assim 
como a ocorrência de reações de hipersensibilidade e anafilaxia (Morris & Dobson, 2001). O 
perfil de toxicidade pode ainda ser traçado de acordo com o tempo de ocorrência, dividindo-
se em aguda imediata, aguda retardada, e crónica ou de efeito cumulativo (Withrow, et al., 
2013). 
Em 2004, um grupo de veterinários oncologistas Veterinary Cooperative Group – Common 
Terminology Criteria for Adverse Events (VCOG-CTCAE) procurou estabelecer um critério 
de avaliação e terminologia para os efeitos adversos em cães e gatos. Estes encontram-se 
detalhadamente descritos, separados por categoria e gravidade, facilitando a avaliação dos 
mesmos pelos clínicos e a sua classificação em ensaios e estudos clínicos. 
No que diz respeito ao hematócrito, distinguem-se assim em diferentes graus de efeitos 
adversos hematológicos para canídeos (Anexo 1): 
 Grau 1/ligeiro (30% - <Limite inferior de referência); 
 Grau 2/moderado (25 - <30%); 
 Grau 3 /grave (20 - <25%); 
 Grau 4/risco de vida (<20%). 
Para felídeos classifica-se em: 
 Grau 1/ligeiro (25% - <Limite inferior de referência); 
 Grau 2/moderado (20 - <25%); 
 Grau 3 /grave (15 - <20%); 
 Grau 4/risco de vida (<15%).  
No que diz respeito à neutropenia, distinguem-se os seguintes graus: 
 Grau 1/ligeiro (1500/µl - <Limite inferior de referência); 
 Grau 2/moderado (1000/µl – 1499/µl); 
 Grau 3 /grave (500/µl – 999/µl); 
 Grau 4/risco de vida (<500/µl). 
Já a trombocitopenia distingue-se em: 
 Grau 1/ligeiro (100000/µl - <Limite inferior de referência); 
 Grau 2/moderado (50000/µl – 99000/µl); 
 Grau 3 /grave (25000/µl – 49000/µl); 




Entre os efeitos gastrointestinais, a anorexia define-se como de grau 1 quando é necessária 
a mudança de dieta para manutenção do apetite; de grau 2 quando ocorre <3 dias não 
associada a perda de peso; de grau 3 quando ocorre >3 dias com perda de pelo menos 10% 
do peso corporal; de grau 4 quando em risco de vida. Na classificação do vómito, este é 
considerado como de grau 1, quando ocorrem menos de 3 episódios em 24 horas; de grau 2 
quando ocorrem 3 a 5 episódios em 24 horas ou menos de 3 episódios por dia durante 2 a 5 
dias; de grau 3 quando ocorrem mais de 5 episódios por mim ou vómito em mais de 4 dias; 
o grau 4 é reservado para os animais que se encontram em risco de vida em resultado da 
toxicidade. Já a diarreia é avaliada como de grau 1 quando ocorrem mais de 2 episódios por 
dia acima do normal; de grau 2 quando ocorrem 2 a 6 mais do que o normal, por dia; de 
grua 3 quando ocorre mais 6 vezes que o normal por dia; o grau 4 inclui os animais em risco 
de vida devido à toxicidade. 
 
3.1. Hematológicos/ Mielossupressão 
Secundariamente à administração de quimioterápicos podem ocorrer efeitos tóxicos na 
medula óssea que resultam em mielossupressão. Habitualmente o prognóstico é bom e a 
recuperação rápida sendo que, a maioria dos animais, não apresenta sinais clínicos. 
Embora as células estaminais e precursores das células hematopoiéticas sejam as células 
mais sensíveis à quimioterapia na medula óssea, as mais diferenciadas não são afetadas e, 
por essa razão, vão providenciar células sanguíneas maduras ao organismo nos primeiros 5 
a 10 dias após as sessões. Este fator, aliado ao tempo de vida do tipo de célula sanguínea, 
permite definir o nadir ou o ponto mais baixo da contagem de células no sangue, para cada 
composto (Frimberger, 2005). O conhecimento dos diferentes tempos de vida das diferentes 
células torna possível prever o tempo de ocorrência dos vários efeitos adversos da 
depressão medular. Desta forma, enquanto os neutrófilos têm um tempo de semivida em 
circulação no cão e no gato de horas e, por isso, o seu nadir irá ocorrer cerca de 5 a 10 dias 
após a sessão, já as plaquetas têm aproximadamente 10 dias de tempo de semivida, 
ocorrendo o seu nadir entre a primeira e a segunda semana após a sessão. Os eritrócitos 
têm cerca de 120 e 70 dias de tempo de semivida no cão e no gato respetivamente, o que 
torna a anemia um efeito adverso raro e, normalmente, sem significado clinico (Frimberger, 
2005). 
A sequela mais perigosa e potencialmente fatal da mielossupressão, principalmente da 
neutropenia, é a ocorrência de sepsis. A monotorização cuidada da contagem de leucócitos 
torna-se assim crucial para o início da instituição de terapêutica, bem como para a potencial 
interrupção dos ciclos de quimioterapia (Coppoc, 2009). Assim como as células maturas, as 
células estaminais hematopoiéticas são na sua maioria não proliferativas e, portanto, 
relativamente resistentes aos efeitos dos quimioterápicos. Quando existe perda de 
proliferação dos percursores celulares, as células estaminais iniciam rapidamente a divisão, 
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de modo a substituírem as células perdidas. Se ocorrer uma segunda administração de 
quimioterápicos mielossupressores, enquanto este processo decorre, poderá ocorrer uma 
grave e prolongada mielossupressão, devido à destruição das células estaminais 
hematopoiéticas (Frimberger, 2005). O correto espaçamento no tempo das sessões de 
quimioterapia e o balanço da toxicidade secundária, nunca utilizando conjuntamente 




A neutropénia ligeira é um efeito secundário expectável da quimioterapia, sendo, 
frequentemente, o fator limitante da dose do fármaco (Dobson & Lascelles, 2011). A 
neutropénia varia desde clinicamente silenciosa até potencialmente fatal, dependendo a 
gravidade da dose, do fármaco e do individuo (Thamm & Vail, 2007). Habitualmente, em 
contagens de neutrófilos superiores a 1000 células/µl o risco de infeções é reduzido (Vail, 
2009). No entanto, a possibilidade de ocorrência de sepsis é agravada com a sobreposição 
de efeitos gastrointestinais à neutropenia. A translocação microbiana ocorre como resultado 
do aumento da permeabilidade epitelial, consequente da destruição da mucosa intestinal 
(Richardson & Dobish, 2007). 
Como referido anteriormente, a neutropénia ocorre habitualmente entre 7 a 10 dias após a 
sessão e, em casos de administração de vimblastina, ocorre entre 4 a 5 dias após a sessão 
(Vail, 2009). Secundariamente à administração de carboplatina, pode ocorrer até 2 a 3 
semanas após a sessão (Kisseberth, et al., 2008). 
Diferentes autores classificam a neutropenia e sua gravidade em diferentes graus e classes, 
aconselhando diferentes abordagens aos doentes. O autor Vail (2009) dividiu a classificação 
em neutropénia induzida pela quimioterapia e em neutropénia febril. Na primeira categoria, 
incluem-se os animais com contagens de neutrófilos superiores a 1000 células/µl que não 
requerem tratamento. Animais com contagens inferiores a 1000 células/µl, assintomáticos, 
são considerados com neutropénia moderada, recomendando o autor a realização de 
antibioterapia por via oral, com antibióticos de largo espectro, mas que salvaguardem a 
microbiota intestinal anaeróbia. A hospitalização não é aconselhada, uma vez que o risco de 
exposição a bactérias nosocomiais ultrapassa os benefícios que a hospitalização poderia 
trazer. Na segunda categoria estão incluídos os doentes sintomáticos, normalmente com 
contagens de neutrófilos inferiores a 500 células/µl (Vail, 2009). É de notar que nem todos 
os animais em sepsis irão apresentar febre, uma vez que animais com neutropénia grave 
podem não conseguir produzir uma resposta inflamatória (Vail, 2009; Dobson & Lascelles, 
2011). É aconselhada hospitalização, fluidoterapia com cristaloides, antibioterapia 
intravenosa, de largo espectro que inclua anaeróbios. Podem ser instituídas associações de 
penicilina com aminoglicosídeos, trimetoprim e sulfametoxazol ou cefalosporinas de primeira 
25 
 
geração em conjunto com fluoroquinolonas. Os antipiréticos são desaconselhados, uma vez 
que dificultam a interpretação da verdadeira resposta ao tratamento (Vail, 2009). 
Por seu lado, Dobson e Lascelles (2011) classificam como neutropénia ligeira contagens de 
neutrófilos inferiores a 2000-2500 células/µl e aconselham a suspensão da sessão. 
Aconselham também a instituição de antibioterapia profilática em animais assintomáticos 
com contagens inferiores a 1500 neutrófilos/µL, antibioterapia em animais febris com 
contagens de neutrófilos de 2000-1000 células/µL e hospitalização em contagens inferiores 
em animais febris e sintomáticos. O tratamento deverá incluir a correção dos desequilíbrios 
eletrolíticos e dos défices de hidratação, antibioterapia de acordo com a sensibilidade 
detetada em cultura e monotorização cuidada da evolução. 
A utilização de antibioterapia profilática é reservada para animais assintomáticos com 
neutropenia (Vail, 2009). Um trabalho realizado por van de Wetering e outros autores 
(2005), que reuniram os estudos realizados em medicina humana, revelou que aquela 
administração em doentes oncológicos é clinicamente efetiva. No entanto, a sua utilização é 
controversa, sendo a possibilidade da ocorrência de resistências teoricamente uma 
possibilidade. Segundo Britton, Kelleher, Gregor e Sorenmo (2012), a utilização profilática 
de antibiótico não foi relacionada com o tempo de hospitalização, o que sugere que a sua 
utilização não aumenta o risco de desenvolvimento de infeções resistentes em animais com 
neutropenia induzida por quimioterapia. 
A redução da dose dos fármacos quimioterápicos deve ser ponderada nas sessões 
seguintes aos episódios de neutropenia, tendo esta decisão que ser pesada face à 
importância da intensidade da dose e dos seus efeitos anti tumorais. Alguns autores 
aconselham a redução da dose em 20% em animais cujo nadir atingir valores inferiores a 
1000 neutrófilos/µl, outros apenas nos casos em que a contagem no nadir é inferior a 500 
neutrófilos/µl e aliada à ocorrência de sepsis (Thamm & Vail, 2007). 
A utilização de fatores de estimulação de colónias de granulócitos é algo controversa. A 
recomendação da sua administração é dependente dos clínicos e autores, aconselhando 
alguns a utilização profilática, o uso em doentes com neutropenia febril ou somente em 
casos de neutropenia grave que persiste mais de 72 horas (Thamm & Vail, 2007; Vail, 2009; 
Dobson & Lascelles, 2011; Britton et al., 2012). No entanto, a sua utilização em medicina 
veterinária está limitada pelos custos elevados e pela disponibilidade apenas da 
recombinante humana, com a consequente possibilidade do desenvolvimento de anticorpos 
neutralizantes (Vail, 2009; Dobson & Lascelles, 2011). Além disso, o seu uso, em estudos 
em medicina humana, parece não trazer benefício, quer em termos de diminuição da 
duração da hospitalização, quer na mortalidade (Vail, 2009; Britton et al., 2012). Está ainda 
descrita a possibilidade da utilização desde fator poder promover o desenvolvimento de 





A trombocitopénia associada à quimioterapia raramente é clinicamente significativa. Vários 
autores aconselham a suspensão do tratamento em contagens de plaquetas inferiores a 
50,000 células/mL (Withrow & Vail, 2007; Dobson & Lascelles, 2011), sendo que, em casos 
de contagens reduzidas, a realização de cirurgias ou biópsias deve também ser adiada 
(Morris & Dobson, 2001). Está ainda descrita a possibilidade de efeitos tóxicos cumulativos, 
em tratamentos prolongados com lomustina, em intervalos de 3 semanas, com contagens 
de plaquetas sucessivamente mais baixas (Moore, et al., 1999). 
 
3.2. Gastrointestinais 
Os efeitos adversos gastrointestinais podem ocorrer em alguns animais e manifestam-se por 
inapetência, náusea e/ou vómito, podendo, a partir do terceiro dia após a sessão, estar 
associada diarreia. Os efeitos são, habitualmente, ligeiros e auto limitantes, mas podem ser 
moderados ou mesmo graves. As principais consequências deste problema são 
desidratação, deficiências nutricionais, atrasos da terapêutica, reduções de dose, aumento 
dos custos de tratamento e diminuição do entusiasmo dos clientes (Vail, 2009). A 
suscetibilidade e o conforto dos proprietários, em relação aos efeitos adversos 
gastrointestinais, são extremamente importantes para definir a dose tolerada. Alguns donos 
consideram que, a ocorrência de um episódio ligeiro e auto limitante, não é tolerável, 
enquanto outros podem estar dispostos a gerir e prosseguir com o tratamento em episódios 
mais graves em prol da eficácia terapêutica (Vail, 2009). 
 
3.2.1. Náusea e Vómito 
Os fármacos antineoplásicos provocam emese através de efeitos em vários locais, tendo o 
sistema nervoso central um papel importante na sua fisiologia, uma vez que é o local de 
receção e processamento dos variados estímulos do vómito (Hesketh, 2008). O centro 
emético, localizado na medula recebe informações de vários locais, incluindo da zona dos 
quimiorrecetores de disparo (CRTZ), do córtex cerebral, dos recetores periféricos intestinais 
e do sistema vestibular (Vail, 2009; Dobson & Lascelles, 2011). O mecanismo melhor 
compreendido de toxicidade é a lesão direta do epitélio da porção superior do intestino 
delgado (Hesketh, 2008). 
A ocorrência de vómito e náusea induzida pela quimioterapia divide-se, essencialmente, em 
aguda e retardada. Pode, assim, ocorrer nas primeiras 24 horas após administração do 
fármaco, como no caso de utilização de cisplatina, por estimulação direta do CRTZ. Mais 
frequentemente, a sintomatologia ocorre entre 2 a 5 dias após a sessão e é, habitualmente, 
resultado de irritação e inflamação da mucosa gástrica e intestinal (Vail, 2009). 
Como referido anteriormente, a prevenção farmacológica dos efeitos gastrointestinais é 
extremamente eficaz na maioria dos casos, sendo a prescrição profilática de antieméticos e 
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antidiarreicos, uma boa abordagem após a ocorrência de efeitos indesejados na 
administração anterior (Vail, 2009). A utilização de um único fármaco como tratamento não 
está descrita, em parte, devido à variedade e complexidade dos mecanismos e processos 
envolvidos. O antiemético com maior espectro de utilização parece ser o maropitant, 
antagonista dos recetores NK-1 (Vail, 2009). A sua utilização é aprovada em canídeos, no 
entanto, parece ser extremamente eficaz, bem tolerada e segura em felídeos, sendo o seu 
uso considerado extra indicações (off label) (Hickman, et al., 2008). A sua ação revela-se 
superior preventivamente e também como tratamento da sintomatologia aguda induzida por 
cisplatina (de la Puente-Redondo, Tilt, Rowan, & Clemence, 2007). O seu uso é 
aconselhado em todos os protocolos com uma probabilidade moderada a alta de ocorrência 
de efeitos gastrointestinais e em sessões de animais com efeitos reportados em tratamentos 
prévios. A profilaxia é, na maioria dos casos, eficaz, devendo ser prescrita no dia de 
tratamento, na dose de 2 mg/kg PO e durante 5 dias. No caso de ocorrer toxicidade ativa o 
tratamento deve ser realizado por via parentérica na dose de 1 mg/kg SC, até 5 dias. A 
correção dos desequilíbrios eletrolíticos e da desidratação deve também fazer parte do 
tratamento. A ocorrência de esofagite devido ao refluxo esofágico pode também ser 
minimizada com a adição de antiácidos ao tratamento (Famotidina 0.5-1 mg/kg IV ou SC). 
Outros fármacos, com propriedades antieméticas, como o ondansetron, dolasetron ou 
metoclopramida podem ser incluídos (Vail, 2009). Em casos refratários ao tratamento, é 
fundamental a investigação de outras causas concomitantes de vómito ou náusea (Thamm 
& Vail, 2007). Quando a abordagem não é suficiente para resolver, total ou parcialmente, o 
problema, pode ser ponderada uma redução em 20% da dose do composto quimioterápico 
(Thamm & Vail, 2007; Vail, 2009), tendo sempre em consideração a importância da 
intensidade da dose na resposta anti tumoral (Vail, 2009). Em certas situações, alguns 
animais não toleram o fármaco ou a classe dos fármacos, sendo a substituição do mesmo 
indicada nos protocolos (Thamm & Vail, 2007). 
 
3.2.2. Diarreia 
Os mecanismos envolvidos na diarreia induzida pela quimioterapia, não são totalmente 
conhecidos. No entanto, segundo Richardson e Dobish (2007), parecem tratar-se de efeitos 
da toxicidade nas células das criptas do epitélio intestinal, que se encontram em rápida 
divisão celular e de alterações no equilíbrio enzimático. A destruição e o aumento de 
enzimas destabilizam as capacidades de excreção e de absorção e o gradiente osmótico do 
intestino (Richardson & Dobish, 2007). Como referido anteriormente, a ocorrência 
concomitante de diarreia e neutropenia leva a um aumento de suscetibilidade à translocação 
bacteriana, com risco de sepsis (Vail, 2009). 
A enterocolite induzida pela quimioterapia é, muitas vezes, auto limitante, podendo contudo 
ser necessário tratamento sintomático. Doentes com sintomatologia ligeira a moderada não 
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necessitam de hospitalização, sendo o tratamento aconselhado o maneio dietético e 
medicação oral, que pode incluir metronidazol, tilosina e/ ou loperamida. A utilização de 
sulfasalazina encontra-se também descrita, apesar de a sua eficácia não estar comprovada. 
Em casos graves, refratários ou com outros sinais clínicos como hematoquézia, 
desidratação, depressão ou letargia, os animais devem ser hospitalizados, incluindo a 
fluidoterapia e a correção dos desequilíbrios eletrolíticos, para além da medicação 
previamente descrita (Vail, 2009). Em medicina humana, a utilização de probióticos não é 
aconselhada uma vez que quer a eficácia, quer a segurança da sua administração, em 
doentes com o sistema imunitário potencialmente deprimido, não estão comprovadas 
(Richardson & Dobish, 2007). A redução da dose, a substituição do fármaco ou mesmo a 




A diminuição ou perda de apetite está presente na maioria das doenças que afetam os 
animais de companhia (Delaney, 2006). No caso particular dos doentes oncológicos, pode 
mesmo ser um dos primeiros sintomas de doença ou ser causada pelos tratamentos 
instituídos (Withrow, et al., 2013). A estimulação do apetite ou a alimentação enteral por 
sonda fazem parte do tratamento de animais em quimioterapia, uma vez que, principalmente 
no gato, a anorexia é um dos efeitos secundários encontrados com maior frequência 
(Argyle, Brearley, Turek, & Roberts, 2008). Procedimentos como o aumento da 
palatabilidade da comida, o enriquecimento ambiental ou a utilização de fármacos 
estimulantes de apetite podem ser utilizados durante o tratamento, com vista a tratar a 
anorexia (Withrow et al., 2013). A estimulação farmacológica do apetite é defendida por 
Argyle e colaboradores (2008), que aconselham a utilização de cipro-heptadina e 
mirtazapina nos felídeos e esta última nos canídeos. Estes autores destacam a sua eficácia, 
tanto na estimulação do apetite, como no controlo do vómito. Por outro lado, alguns autores 
consideram não haver provas científicas de eficácia ou segurança de utilização destes 
fármacos, preferindo assim o uso dos restantes métodos descritos (Delaney, 2006; Withrow 
et al., 2013). 
 
3.3. Cardíacos 
A cardiotoxicidade secundária à quimioterapia está, normalmente, associada ao uso de 
fármacos do grupo das antraciclinas, sendo a doxorrubicina a mais utilizada nos cães 
(Ogilvie, 2001). 
O mecanismo de ação pelo qual a toxicidade ocorre não é claro. Contudo, a acumulação de 
radicais livres de oxigénio, frequente em estruturas químicas como a da doxorrubicina, 
aliada a uma presença diminuída de antioxidantes endógenos, leva a uma situação de 
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stress oxidativo, com perda de miofibrilas e vacuolização degenerativa de miócitos 
(Christiansen & Autschbach, 2006; Takemura & Fujiwara, 2007). 
Os efeitos tóxicos podem ser encontrados após qualquer administração de forma aguda, ou 
devido ao efeito cumulativo da dose, progredindo o dano cardíaco com as administrações 
sucessivas de doxorrubicina (Ogilvie, 2001; Dobson & Lascelles, 2011). Porém, a gravidade 
da cardiotoxicidade observada é variável entre doentes expostos às mesmas doses 
(Billingham, Mason, Bristow, & Daniels, 1978; Gillings, Johnson, Fulmer, & Hauck, 2009). 
Vários autores atribuem valores entre 2 a 4% à incidência da cardiomiopatia induzida pela 
doxorrubicina, com uma dose cumulativa média de 150 a 155 mg/m2, reportando a 
insuficiência cardíaca congestiva a partir de 60 mg/m2 e estando ainda descritas alterações 
cardíacas em até 19% dos animais (Mauldin, et al., 1992; Gillings et al., 2009; Ratterree, 
Gieger, Pariaut, Saelinger, & Strickland, 2012). No estudo de Ratterree e colaboradores 
(2012), a dose cumulativa média a partir da qual foram observados os primeiros sinais de 
toxicidade, com a ocorrência de arritmias, foi de 90 mg/m2 num intervalo de 30 a 150 mg/m2. 
Segundo Gillings e colaboradores (2009), pode ainda ser observado um subgrupo de cães 
com particular sensibilidade a cardiotoxicidade por tetraciclinas e nestes a dose máxima 
tolerada acumulada situa-se em valores, significativamente, mais baixos. Os autores Banco, 
Grieco, Servida e Giudice (2011) reportaram um caso fatal de cardiomiopatia associada à 
doxorrubicina, com morte súbita durante a execução de um protocolo. 
Os felídeos parecem ter um risco mínimo de cardiomiopatia e, quando administradas 
experimentalmente doses cumulativas de doxorrubicina entre 130-320 mg/m2, não foram 
observadas evidências clinicas de insuficiência cardíaca embora, histologicamente, todos os 
animais apresentassem lesões (O'Keefe, Sisson, Gelberg, Schaeffer, & Krawiec, 1993; 
Ogilvie, 2001; Dobson & Lascelles, 2011). 
Sendo a cardiotoxicidade o principal fator limitante da dose de doxorrubicina nos cães, 
torna-se essencial a utilização de meios de diagnóstico e monotorização de sinais precoces 
de toxicidade. O eletrocardiograma e a ecocardiografia constituem exames de diagnóstico 
não invasivo, habitualmente disponíveis, mas que apresentam limitações na deteção de 
sinais precoces de cardiotoxicidade e na interpretação dos seus resultados. Por seu lado, a 
deteção de alterações de função sistólica à ecocardiografia pode ser de difícil obtenção e 
pouco sensível (Mason, Bristow, Billingham, & Daniels, 1978). A utilização de marcadores 
de lesão cardíaca é um importante método de deteção de cardiotoxicidade. Selting e 
colaboradores (2004) detetaram valores aumentados de troponina prévios ao aparecimento 
de sinais clínicos. Não conseguiram, contudo, relacionar a concentração de troponina I com 
a previsão de doença cardíaca. A verdadeira extensão das lesões histológicas, muitas vezes 
existentes sem a presença de sinais clínicos, bem como a deteção de toxicidade associada 
à doxorrubicina, podem apenas ser passíveis de ser obtidas através da realização de 
biópsias do miocárdio (Takemura & Fujiwara, 2007). As alterações no miocárdio podem 
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ocorrer antes mesmo de alterações de função, havendo risco de não serem detetadas pelos 
meios de diagnósticos imagiológicos e/ou analíticos, antes da ocorrência de insuficiência 
cardíaca (Mason et al. 1978). A natureza extremamente invasiva deste procedimento 
condiciona o seu uso, apesar da sua alta sensibilidade (Takemura & Fujiwara, 2007; Banco 
et al. 2011). As alterações de função, detetáveis no eletrocardiograma, incluem complexos 
ventriculares prematuros monomórficos, arritmias supraventriculares e alterações de 
amplitude da onda R (Mauldin, Fox, Patnaik, Bond, Mooney, & Matus, 1992). Os autores 
Fowler, Jesty, Gompf e Johns (2013) monitorizaram, durante a administração de 
doxorrubicina a um cão, a progressão de um bloqueio do ramo esquerdo desde a sua 
origem até a um bloqueio atrioventricular. 
Algumas das estratégias utilizadas para reduzir os danos cardíacos causados pela 
administração de doxorrubicina incluem a sua substituição em protocolos de doentes em 
risco ou com início de sintomatologia, a cuidada monitorização antes e durante o tratamento 
e a administração de cardioprotetores (Gillings et al., 2009). A existência de alterações 
cardíacas predispõe para o desenvolvimento de cardiomiopatias ou doença cardíaca 
congestiva, podendo a realização de exames antes da primeira administração com 
doxorrubicina resultar na exclusão da sua utilização em 10% dos protocolos (Ratterree et al., 
2012). Em medicina humana, alterações do planeamento das sessões e na taxa de 
administração pareceram aumentar a dose tolerada de antraciclinas, sem compromisso da 
eficácia da terapêutica (Shapira, Gotfried, Lisher, & Ravid, 1990; Gillings et al., 2009). Estes 
últimos verificaram que um aumento na duração de infusão para uma hora reduziu, 
significativamente, a incidência das alterações de condução elétrica cardíacas em cães a 
realizar quimioterapia com doxorrubicina. 
A utilização de dexrazoxano está aprovada na prevenção de cardiotoxicidade por 
doxorrubicina em medicina humana. Fitzpatrick, Dervisis e Kitchell (2010) aconselham o seu 
uso simultâneo à doxorrubicina em cães e, apesar da necessidade de estudos adicionais, 
consideram a sua utilização segura e com elevado potencial. Acredita-se que o seu efeito 
cardioprotetor reside no facto de o mecanismo de ação do dexrazoxano ser a quelação de 
ferro, cuja ligação à doxorrubicina catalisa a produção de radicais livres de oxigénio, 
fundamentais ao processo de cardiotoxicidade (Fitzpatrick et al., 2010). Outros fármacos, 
como a silimarina, estão descritos como protetores cardíacos com ação antioxidante, com 
potencial de utilização aliada à doxorrubicina (Rašković et al., 2011). 
 
3.4. Urinários/Cistite hemorrágica estéril 
O risco de ocorrência de cistite hemorrágica estéril está associado à utilização de 
ciclofosfamida e ifosfamida, principalmente no cão (Crow, Theilen, Madewell, Weller, & 
Henness, 1977). A menor frequência encontrada no gato pode ser devida a uma provável 
resistência da espécie a este efeito adverso (Leo et al., 2014). Em cães, o risco de cistite 
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está presente após uma única administração de ciclofosfamida, na dose máxima tolerada 
(Peterson, Couto, Hammer, & Ayl, 1992), após o seu uso crónico (Dobson & Lascelles, 
2011) e também no decorrer de um tratamento metronómico prolongado (Lana, et al., 2007). 
O mecanismo de ação da toxicidade da ciclofosfamida está relacionado com o seu 
metabolito, a acroleína, que quando em contacto com a parede da bexiga, provoca edema 
da submucosa, hemorragia, necrose e fibrose do epitélio vesical (Cox, 1979; Peterson et al., 
1992). A toxicidade uroepitelial atribuída à administração de ciclosfofamida aparenta ser 
resultante de uma exposição prolongada da bexiga à acroleína (Peterson et al., 1992). Os 
sinais clínicos presentes, que incluem para além da hematúria, dor, polaquiúria e estrangúria 
são habitualmente refratários ao tratamento e podem decorrer durante várias semanas. 
(Dobson & Lascelles, 2011; Best & Fry, 2013). A incidência de cistite hemorrágica associada 
à administração de ciclofosfamida, na dose máxima tolerada, foi estimada entre 9% e 15% 
(Garrett, Thamm, Chun, Dudley, & Vail, 2002; Charney, Bergman, & Hohenhaus, 2003; Best 
& Fry, 2013; Laberke, Zenker, & Hirschberger, 2014). 
A ação crónica da acroleína foi também associada à possibilidade de ocorrência de 
carcinoma do epitélio de transição da bexiga (Mutsaers, Widmer, & Knapp, 2003).  
Os métodos propostos para a redução da incidência e gravidade da toxicidade vesical 
visam, entre outras ações, neutralizar o efeito da acroleína e incluem a utilização de 
glucocorticoides e de diuréticos, assim como a administração via oral em vez da intravenosa 
(Crow et al., 1977; Peterson et al., 1992; Charney et al., 2003). Charney e colaborados 
(2003) referem que o uso concomitante de furosemida reduziu, significativamente, a 
percentagem de ocorrência de cistite hemorrágica em cerca de 8%. Recentemente, Laberck 
e colaboradores (2014) reforçaram os benefícios da utilização de furosemida, assim como 
os benefícios da utilização de 2-mercaptoetanossulfonato de sódio (MESNA), uma vez que, 
nos animais que realizaram o tratamento profilático com qualquer um dos fármacos 
descritos, a ocorrência de toxicidade foi significativamente mais reduzida. Best e Fry (2013) 
dividiram a dose máxima tolerada, por via oral, por um período de 3 dias, ao invés de uma 
única administração. Neste estudo, nenhum dos 57 cães desenvolveu cistite hemorrágica, 
mesmo sem a adição profilática de qualquer outro fármaco. Outros preceitos, como o 
incentivo a um maior consumo de água no dia do tratamento e da micção frequente, podem 
ser úteis na diminuição da concentração e do tempo de contacto dos metabolitos da 
ciclofosfamida com a bexiga (Laberck, et al., 2014). 
Após a ocorrência de um episódio de cistite hemorrágica é aconselhada a interrupção do 
tratamento e a remoção da ciclofosfamida ou ifosfamida dos ciclos seguintes (Crow et al., 
1977; Peterson et al., 1992; Withrow et al., 2013). No entanto, Charney e colaboradores 
(2003) administraram ciclofosfamida, associada à furosemida, em 9 animais com episódios 
anteriores de cistite hemorrágica, sem ocorrência de qualquer reincidência. 
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Como sequela da cistite hemorrágica estéril podem ocorrer infeções do trato urinário, 
advindo daí a importância da realização de urocultura para despiste desta situação (Crow et 
al., 1977; Dobson & Lascelles, 2011). É recomendada a administração concomitante de anti-




Os rins estão fortemente envolvidos na eliminação de vários fármacos e seus metabolitos 
(Dobson & Lascelles, 2011) quer através de filtração renal, quer no caso dos compostos 
platinados, através de excreção renal (Jacobs, Kalman, Tretton, & Weiner, 1980; Bailey et 
al., 2004). Os rins são potencialmente suscetíveis aos efeitos tóxicos dos quimioterápicos, 
mais frequentemente dos compostos platinados, como a cisplatina e, no caso do gato, da 
doxorrubicina (Dobson & Lascelles, 2011). No caso da doxorrubicina, a possibilidade de 
ocorrência de alterações renais irreversíveis leva, frequentemente, a uma abordagem mais 
conservadora, na utilização deste quimioterápico na espécie felina (Reiman, Mauldin, & 
Mauldin, 2008). 
A nefrotoxicidade induzida pela cisplatina e outros compostos platinados ocorre em várias 
espécies como murganhos, ratos, cães e no homem (Barabas, Milner, Lurie, & Adin, 2008). 
A sua excreção, sendo maioritariamente renal, provoca acumulação de substâncias 
excretadas ativas nas células renais e no lúmen dos túbulos (Bailey et al., 2004), sendo 
mais afetado o local de maior excreção ativa, a pars recta do túbulo proximal, onde podem 
ocorrer alterações histológicas de apoptose e necrose (Jacobs et al., 1980; Schumer et al., 
1992). Estas alterações iniciam-se, habitualmente, 3 dias após a administração de 
cisplatina, podendo ser observada uma grande extensão de necrose das células tubulares a 
partir do quinto dia (Arany & Safirstein, 2003). O processo é complexo e estão envolvidas 
alterações do turnover do ADN das células do túbulo proximal (Safirstein, Winston, Moel 
Dikman & Guttenplan, 1987), da função e depleção intracelular de glutationa (Levi, Jacobs, 
Kalman, McTigue & Weiner, 1980), da mitocôndria e presença de oxigénio reativo envolvido 
na apoptose (Kroemer & Reed, 2000). A apoptose induzida pelos fármacos platinados 
provoca também a perda de integridade da monocamada basolateral (Ludwig, Riethmüller, 
Gekle, Schwerdt & Oberleithener, 2004). 
Num grupo de 6 gatos saudáveis e jovens, O’Keefe e colaboradores (1993) demonstraram 
que, a administração de doxorrubicina, numa dose de 30 mg/m2 cada 21 dias, induziu 
alterações histológicas renais em todos e doença clínica renal em dois gatos. A toxicidade 
observada foi classificada como ligeira, com a possibilidade, segundo os autores, de a 
mesma se revelar moderada a grave em animais mais velhos, que possam ter doença renal 
clínica ou subclínica, ou em animais com neoplasias. Por essa razão, atualmente, a dose de 
doxorrubicina utilizada em gatos é de para 1 mg/kg ao invés do intervalo de 30 a 40 mg/m2 
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administrado anteriormente (Withrow et al., 2013). Um estudo publicado por Reiman, 
Mauldin e Mauldin (2008) comparou os efeitos secundários relatados previamente nos dois 
tipos de dosagem. No que respeita à nefrotoxicidade, foi descrita uma percentagem similar 
de azotémia ligeira, tanto no grupo cuja dose administrada foi de 1 mg/kg, como no grupo 
cuja dose foi de 25 mg/m2.  
Um estudo realizado em 24 gatos tratados com ciclofosfamida, em doses metronómicas, 
observou uma percentagem de 4% de nefrotoxicidade, nas primeiras 4 semanas, e de 12%, 
após 2 meses do tratamento (Leo et al., 2014). 
Previamente à administração do conjunto de fármacos com possíveis efeitos nefrotóxicos, 
devem ser realizados exames como urianálise e quantificação da creatinina e ureia 
plasmáticas (Dobson & Lascelles, 2011). Para obter efeitos nefroprotectores, a 
administração de cisplatina deve ser acompanhada de fluidoterapia agressiva com NaCl a 
0,9%, numa taxa de 18-25 ml/kg/h, durante 4-6 horas (Ogilvie, et al., 1993). Alguns estudos 
realizados em medicina veterinária, com o objetivo de avaliar a capacidade nefroprotetora 
atribuída aos diuréticos face à toxicidade da cisplatina, revelaram-se contraditórios (Barabas 
et al, 2008). 
 
3.6. Hepáticos 
A hepatotoxicidade em quimioterapia veterinária está intimamente ligada aos efeitos 
cumulativos da lomustina (Withrow et al., 2013). Num estudo retrospetivo com 179 animais 
em tratamento com lomustina, 6,1% desenvolveram hepatotoxicidade, sendo esta 
caracterizada pelos autores como potencialmente crónica e irreversível, de aparecimento 
tardio e devida a um efeito cumulativo relacionado com a dose (Kristal et al, 2004). Apesar 
de o aparecimento de lesão hepática grave, com presença de sinais clínicos, estar descrita 
entre 3 a 6% dos animais, vários estudos relataram um aumento de atividade das enzimas 
hepáticas, em particular da alanina aminotransaminase (ALT), em até 85% dos doentes 
(Williams, et al., 2006; Skorupski, et al., 2011). Este aumento das enzimas foi relatado por 
Skorupski e colaboradores (2011) como sendo de grau 3 ou 4, segundo o VCOG-CTCAE, 
em 60% dos animais. O mecanismo de hepatotoxicidade induzida pela lomustina não é 
completamente conhecida (Withrow et al., 2013), parecendo relacionar-se com a 
percentagem de fármaco que, ao invés de ser excretada na urina, é excretada pela via biliar 
e faz circulação enterohepática, com uma rápida e elevada metabolização (Hill, Kirk, & 
Struck, 1975). A concentração de metabolitos tóxicos presentes na bílis poderá, então, ser 
responsável pelos efeitos hepáticos, uma vez que ao causar a desregulação da função de 
excreção dos hepatócitos implícita na excreção biliar, induz colestase e danos celulares 
secundários (Laquerriere, et al., 1991). Também a depleção de glutationa e a peroxidação 




As lesões histológicas compatíveis com hepatopatia induzida por lomustina são, 
usualmente, ligeiras a moderadas com sinais de cronicidade, de necrose hepatocelular, 
inflamação e fibrose. Os sinais clínicos podem ainda incluir ascite e hidrotórax (Kristal, et al., 
2004). Os resultados obtidos por estes autores corroboraram outras investigações quanto á 
possibilidade de ocorrência de morte por doença hepática progressiva. 
Skorupski e colaboradores (2011) testaram as propriedades hepatoprotetoreas de dois 
fármacos a S-Adenosilmetionina e a silimarina, na prevenção e proteção dos efeitos tóxicos 
na lomustina. Os autores concluíram que os fármacos em questão, para além de diminuírem 
a percentagem de animais com aumentos de atividade enzimática de 84% para 68%, 
também diminuem acentuadamente a gravidade desse aumento, sendo que os animais com 
aumentos de grau 4 passaram de 28% para 4%. Vários autores aconselham também a 
interrupção do tratamento com lomustina aos primeiros sinais clínicos de hepatotoxicidade 





No Homem, a neurotoxicidade em doentes oncológicos é relativamente comum, 
expressando-se por neuropatia periférica sensorial ou motoro-sensorial (Quasthoff & 
Hartung, 2002). Nos cães, a neurotoxicidade induzida pela quimioterapia é rara e encontra-
se associada ao uso de vincristina, de cisplatina e de 5-fluorouracil (Dobson & Lascelles, 
2011). O grau de toxicidade depende do tipo de fármaco, da duração da administração, da 
dose cumulativa atingida, da preexistência de doenças neurológicas ou de outras doenças 
com sintomatologia neurológica (Cuddon, 2002; Quasthoff & Hartung, 2002).  
A vincristina impossibilita o correto funcionamento da membrana axonal, dos nervos 
periféricos, e o transporte axonal (Cuddon, 2002). Em 2014, Martins e colaboradores 
descreveram pela primeira vez neuropatia sensorial-motora secundária a vincristina num 
cão, com a presença de sinais de ataxia, hiperestesia e colapso. O envolvimento das fibras 
motoras pode provocar sinais de fraqueza e, por sua vez, as alterações das fibras sensoriais 
podem originar alodinia, parestesia e hipoestesia (Jaggi, Jain, & Singh, 2011). Como referido 
anteriormente, os animais com a mutação ABCB1, devido à anomalia na bomba de 
glicoproteína-P, apresentam concentrações de vincristina superiores no sistema nervoso 
central (SNC). As raças como os Collies podem, após tratamentos com vincristina, 
desenvolver neuropatia central (Krugman et al., 2002). Na ausência de um tratamento 
específico, está aconselhada a suspensão da vincristina o que, por si só, pode fazer regredir 
totalmente a sintomatologia neurológica, que chega, no entanto, a persistir durante vários 
meses (Cuddon, 2002). Martins e colaboradores (2014) utilizaram com sucesso a 
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gabapentina para controlo de dor neuropática, associada a neuropatia induzida por 
vincristina. 
O 5-fluorouracilo é de uso contraindicado nos gatos devido aos seus graves efeitos no SNC, 
que podem resultar em morte. Em cães o seu uso deve ser ponderado, uma vez que, pode 
originar uma neurotoxicidade moderada (Okeda, Shibutani, Matsuo, & Kuroiwa, 1988; 
Withrow et al., 2013). 
A ototoxicidade consequente ao uso de cisplatina é frequente no Homem, mas difícil de 
determinar a incidência nos cães quer pela dificuldade de interpretar diferenças auditivas 
ligeiras, quer porque os animais compensam estas alterações através do uso de outros 
sentidos (Oishi, Talaska, & Schacht, 2012). 
 
3.8. Pulmonares 
Em 1987, num grupo de gatos, aos quais havia sido administrada cisplatina, registou-se 
uma toxicidade pulmonar primária induzida (Knapp, Richardson, DeNicola, Long, & Blevins, 
1987). Esta toxicidade parece ser específica da espécie felina, uma vez que a cisplatina é, 
por vezes, usada para o tratamento de tumores como o osteossarcoma no cão, sem 
compromisso pulmonar relatado (Barabas et al., 2008). Os efeitos tóxicos pulmonares 
descritos no gato foram detetados a partir de uma dose de 40 mg/m2, não tendo sido 
observados sinais clínicos, ou radiológicos de doença pulmonar, nem encontradas 
alterações histológicas post mortem num gato submetido à dose de 20 mg/m2 (Knapp et al., 
1987). A eficácia da cisplatina nesta dose é, no entanto, desconhecida (Barabas et al., 
2008). No estudo, todos os gatos submetidos a doses de 60 mg/m2, morreram entre 48 a 96 
horas após administração, com sinais de dispneia grave. As alterações histopatológicas 
observadas incluíram doença microvascular grave dos capilares alveolares, o que permite a 
passagem de líquido para o espaço pleural e pulmonar e, como consequência, hidrotórax, 
edema pulmonar e mediastínico, com subsequente compromisso respiratório e morte 
(Knapp et al., 1987). Vários autores consideram contraindicado o uso de cisplatina em 
felídeos (Barabas et al., 2008; Dobson & Lascelles, 2011; Withrow et al, 2013). 
Num estudo de 1993, O’Keefe e colaboradores, procuraram descrever os efeitos da 
doxorrubicina em gatos, tendo detetado, histologicamente, a presença de edema pulmonar 
em todos os 6 gatos incluídos. Apesar deste efeito secundário não estar descrito no uso de 
doxorrubicina nas restantes espécies, os autores não descartaram a possibilidade desta ter 
um efeito tóxico na vasculatura pulmonar do gato, considerando a hipótese de poderem 
ocorrer alterações pulmonares específicas para a espécie como resposta a certos fármacos. 
 
3.9. Dermatológicos 
Os efeitos dermatológicos dos quimioterápicos são, usualmente, uma das principais 
preocupações dos donos (Withrow & Vail, 2007; Kent, 2013) e, podem incluir alopécia, 
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atraso no crescimento do pelo em áreas submetidas a tricotomia e, como referido 
anteriormente, perda ou quebra de vibrissas em felídeos (Withrow & Vail, 2007; Dobson & 
Lascelles, 2011; Kent, 2013). No entanto, a alopécia encontrada não é universal, estando 
restrita a raças com pelo de ciclo de crescimento contínuo, entre as quais se destacam os 
Caniches, Terriers, Old English Sheepdogs, Bichon Frisé e os Shih Tzu (North & Banks, 
2009). Depois de terminados os protocolos o pelo torna a crescer, podendo porém regressar 
com a textura ou cor alteradas (Withrow & Vail, 2007; Dobson & Lascelles, 2011). Algumas 
alterações dermatológicas estão presentes em reações alérgicas e em casos de 
extravasamento de fármacos para o espaço perivascular, as quais serão posteriormente 
abordadas. 
 
3.10. Síndrome de lise tumoral aguda 
A síndrome de lise tumoral aguda (SLTA) é uma emergência em oncologia, que resulta da 
lise espontânea de células tumorais, induzida por radioterapia ou por quimioterapia. Esta  
raramente é descrita em cães e ainda menos em gatos (Calia, Hohenhaus, Fox, & Meleo, 
1996; Vickery & Thamm, 2007). A reduzida frequência que a SLTA tem em medicina 
veterinária, quando comparada com a que tem em medicina humana é justificada, segundo 
Vickery e Thamm (2007), pelo facto de, na maioria dos animais, não ocorrer nefropatia por 
hiperuricemia. Certos fatores, como a pré-existência de lesão renal ou hepática, e a 
diminuição da filtração glomerular, parecem predispor a SLTA em alguns animais. Esta é 
também mais frequente em casos de linfomas de grandes proporções ou em estadios 
avançados de doença, assim como em casos de doença abdominal (Calia et al., 1996; 
Vickery & Thamm, 2007). Raças como Cão da Dalmácia ou Bulldog Inglês são, 
teoricamente, mais suscetíveis a esta síndrome pois a insuficiência da enzima uricase 
predispõe para a hiperuricemia (Vickery & Thamm, 2007). 
Durante o tratamento e à medida que as células malignas são destruídas, os seus 
componentes intracelulares, como o fósforo, potássio e os metabolitos de ácidos nucleicos, 
são libertados para a circulação sistémica, excedendo a capacidade excretória dos rins. Tal 
resulta em desequilíbrios eletrolíticos e metabólicos que colocam em risco a vida do animal 
(Vickery & Thamm, 2007). Por possuírem quatro vezes mais fósforo que os linfócitos 
normais (Vickery & Thamm, 2007), a rápida destruição celular dos linfócitos malignos origina 
uma expressiva hiperfosfatémia, com subsequente hipocalcémia devida à precipitação de 
fosfato de cálcio nos tecidos, inclusivamente nos túbulos renais (Altman, 2001), conduzindo 
a insuficiência renal aguda com anúria ou oligúria devida à obstrução renal. A hipocalcémia 
está ainda associada a sinais como síncopes, arritmias, convulsões ou tetania. A libertação 
de potássio origina habitualmente hipercaliémia, surgindo assim sinais clínicos como 
fraqueza, letargia, bradicardia, síncope e arritmias graves. Pode ainda ocorrer febre, emese 
e diarreia (Vickery & Thamm, 2007). Está também descrita por vários autores, a coagulação 
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intravascular disseminada (CID), associada à SLTA (Laing & Carter, 1988; Mylonakis, 
Koutinas, Papaioannou, & Lekkas, 2007). 
A deteção precoce da SLTA é crucial para o seu tratamento e prognóstico, sendo prudente a 
monitorização eletrolítica, ácido base e renal dos animais em risco (Calia et al., 1996; 
Mylonakis et al., 2007; Vickery & Thamm, 2007). O tratamento de suporte deve incluir 
fluidoterapia agressiva e tratamento sintomático de vómito e diarreia. Caso ocorra CID, pode 
ser necessária a adição de heparina ao tratamento, assim como a realização de 
transfusões. Em casos graves de acidose metabólica, a junção de bicarbonato de sódio ao 
tratamento permite corrigir os desequilíbrios (Vickery & Thamm, 2007). Calia e 
colaboradores (1996) sugerem ainda o adiamento das sessões agendadas. Em medicina 
humana, o tratamento profilático é eficazmente introduzido e inclui, para além da medicação 
previamente descrita, a utilização de alopurinol. Este vai inibir a produção de ácido úrico e, 
consequentemente, prevenir a ocorrência de insuficiência renal aguda, induzida por 
hiperuricemia. Alguns autores aconselham assim o seu uso nas raças anteriormente 
especificadas (Laing & Carter, 1988; Vickery & Thamm, 2007). 
 
 
3.11. Extravasamento/ Necrose Perivascular 
De acordo com a sua capacidade de lesar os tecidos perivasculares, os fármacos 
quimioterápicos podem ser divididos em vesicantes, irritantes ou não vesicantes (Ener, 
Meglathery, & Styler, 2004). Vários dos compostos usados em oncologia são vesicantes, 
levando a sua administração no tecido perivascular, à acumulação do composto no local e à 
destruição do tecido envolvente (Ener et al., 2004; Thamm & Vail, 2007). Os fármacos 
considerados irritantes podem causar dor no local do extravasamento e ao longo da veia, 
com ou sem presença de inflamação. Em contrapartida, os fármacos não vesicantes 
raramente produzem reações agudas ou necrose tecidular (Ener et al., 2004). 
Em medicina humana estão descritos sinais relacionados com extravasamento, 
nomeadamente dor autolimitante, inflamação, ulceração e necrose. A gravidade das lesões, 
habitualmente descritas como de difícil e demorada cicatrização, depende do fármaco 
utilizado, do local de injeção, da concentração ou do volume administrado. Alguns fatores 
como ateroesclerose, venopunção recente, neuropatia periférica ou radioterapia prévia da 
região poderão aumentar o risco de extravasamento (Ener et al., 2004). Nos doentes 
veterinários, os sinais precoces de extravasamento são usualmente detetados 
imediatamente, com o aparecimento de uma tumefação na zona da injeção e de sinais de 
dor, desconforto ou inquietação (Villalobos, 2006). Ocasionalmente, podem ocorrer 
extravasamentos não detetados, sendo os sinais de dor confundidos com inquietação 
causada pela contenção do doente. Os sinais de inflamação, eritema, dermatite, 
descamação, ulceração, necrose ou mesmo de dor podem aparecer nas primeiras horas ou 
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até 10 dias após a ocorrência (Villalobos, 2006; Dobson & Lascelles, 2011; Venable, Saba, 
Endicott, & Northrup, 2012). 
Fármacos como a doxorrubicina podem ser permanecer no local de administração, 
provocando diretamente morte celular. Após a lise celular o fármaco é libertado para as 
células envolventes, tornando o processo cíclico. Com a retenção da doxorrubicina, o 
processo de cicatrização é impedido, resultando em lesões celulares crónicas que podem 
prevalecer meses após o extravasamento (Dorr, Dordal, Koenig, Taylor, & McCloskey, 
1989). De modo semelhante à doxorrubicina, os fármacos com maior poder de necrose 
perivascular são os alcaloides da vinca, a actinomicina D e o cloreto de mecloretamina 
(Thamm & Vail, 2007). A cisplatina, a mitoxantrona, a decarbazina e o 5-fluorouracil são 
considerados ligeiramente vesicantes (Ener et al., 2004; Villalobos, 2006). A prevenção de 
extravasamento é preferível ao tratamento e, como tal, alguns autores aconselham vários 
métodos quer de administração para redução do risco, quer de monitorização de ocorrência 
de extravasamento (Villalobos, 2006). Em Medicina Humana existem diretrizes a seguir para 
assegurar que o risco de extravasamento é mínimo. Estas incluem seleção e cuidados na 
colocação de cateteres, de sistemas de administração, de locais de administração e 
técnicas de confirmação e monotorização de um correto procedimento (Ener et al., 2004). 
Villalobos (2006) aconselha ainda a sedação de doentes que resistam à contenção. 
Aquando da suspeita de extravasamento, a administração deve desde logo ser interrompida. 
O cateter não deve ser removido de imediato, devendo ser aspirado todo o fármaco possível 
(Ener et al., 2004). Principalmente em fármacos do grupo das antraciclinas e uma vez que 
os procedimentos médicos não evitam totalmente a ocorrência de necrose tissular, pode ser 
necessária intervenção cirúrgica (Villalobos, 2006; Thamm & Vail, 2007). Esta intervenção 
pode ser apenas de desbridamento e limpeza cirúrgica da zona ou, em último recurso, 
amputação do membro (Thamm & Vail, 2007). Estão também descritas técnicas cirúrgicas 
de remoção de fármacos extravasados, semelhantes às utilizadas em casos de mordedura 
de cobra, (Villalobos, 2006). Baseado na observação dos efeitos potenciadores da 
hipertermia às antraciclinas, alguns autores sugerem a aplicação de frio intermitentemente 
na região afetada, para impedir o seu alastramento e diminuir os seus efeitos tóxicos, 
variando a duração de acordo com o autor e estando descrita até 48 horas (Harwood & 
Gonin, 1994; Ener et al., 2004; Villalobos, 2006). Em contraste, no extravasamento dos 
alcaloides vinca é aconselhada a aplicação intermitente de calor, durante várias horas, com 
o objetivo de promover a vasodilatação, acelerando a absorção dos fármacos (Dorr & Albert, 
1985; Ener et al., 2004; Villalobos, 2006). Tanto em medicina humana como em medicina 
veterinária foi descrita a utilização de diversos antídotos (Bertelli, et al., 1995; Langer, 
Sehested, & Jensen, 2000; Spugnini, 2002; Thamm & Vail, 2007; Venable et al., 2012), 
contudo, a sua eficácia é questionada e o seu uso controverso (Thamm & Vail, 2007; 
Dobson & Lascelles, 2011). Nos casos de extravasamento de doxorrubicina está descrito o 
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uso de dexrazoxano IV, em até 10 vezes a dose de doxorrubicina e nas primeiras três horas, 
devendo o tratamento ser repetido às 24 e 48h (Langer et al., 2000; Venable et al., 2012). 
Alguns autores defendem também o uso tópico de dimetilsulfóxido (DMSO) cada 8 h nas 
primeiras 2 semanas (Bertelli, et al., 1995; Thamm & Vail, 2007; Ener et al., 2004). A 
hialuronidase é recomendada nos casos de extravasamento de alcaloides da vinca, 
devendo ser administrada intralesionalmente, no mesmo volume que o quimioterápico (Ener 
et al., 2004; Spugnini, 2002). 
 
3.12. Reações de Hipersensibilidade/Anafilaxia 
Em Medicina Veterinária, as reações de hipersensibilidade estão descritas em vários 
fármacos antineoplásicos de uso corrente, destacando-se principalmente a L-asparaginase 
e a doxorrubicina, assim como os fármacos do grupo dos taxanos (Poirier et al., 2004; 
Thamm & Vail, 2007; Saba, Hafeman, Vail, & Thamm, 2009). As reações são habitualmente 
anafiláticas, ocorrendo de forma aguda até às primeiras 24 horas (Thamm & Vail, 2007). Os 
órgãos afetados durante e após as reações anafiláticas são distintos em canídeos e 
felídeos, sendo o trato gastrointestinal e a pele os mais envolvidos no caso do cão e o 
pulmão no gato (Thamm & Vail, 2007). 
Em 2009, Saba e colaboradores descrevem, pela primeira vez, uma incidência elevada de 
reações anafiláticas no cão após a administração de L-asparaginase. Estas podem ocorrer 
nos primeiros 60 minutos após a administração, sendo mais frequentes em casos de uso 
continuado. Nestes casos, é aconselhada a pré-medicação dos animais em tratamentos 
subsequentes, com difenidramina e dexametasona, cerca de 15 minutos antes, assim como 
a monitorização cuidada durante e até 60 minutos após a sessão (Thamm & Vail, 2007). No 
caso dos animais pré-medicados com anti-histamínicos, estão descritas reações desde 30 
minutos após os animais terem alta médica, reações estas consideradas ligeiras, cujos 
principais sinais clínicos são vómito agudo e angioedema da face, ocorrendo também 
urticária em alguns casos (Saba et al., 2009). 
As reações agudas induzidas pela doxorrubicina consistem em prurido, edema da face, 
eritema cutâneo e das mucosas, pápulas, vómitos, dispneia, inquietação e tremores. Está 
aconselhada a interrupção do tratamento e administração de difenidramina assim como de 
dexametasona. Após terminar a reação, o tratamento pode ser recomeçado com uma taxa 
de infusão mais lenta (Thamm & Vail, 2007). 
Relativamente a reações de hipersensibilidade induzidas por taxanos, como o paclitaxel, 
estas parecem estar intimamente relacionadas com o composto emulsionante utilizado na 
solubilização do fármaco (Thamm & Vail, 2007). Estes autores afirmam que estas reações 
ocorrem em todos os animais, podendo mesmo ser graves, com envolvimento neurológico e 
cardiovascular. O uso da pré-medicação com difenidramina, cimetidina e dexametasona, 30 
a 60 minutos antes da sessão, não evita a ocorrência de hipersensibilidade em 64% dos 
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doentes. No entanto, o uso contínuo de pré-medicação ao longo do tratamento possibilita a 
continuidade do mesmo (Poirier, et al., 2004). Está ainda aconselhado o uso prévio de 
prednisolona oral 12 horas antes do tratamento (Thamm & Vail, 2007). 
 
VII. IMPACTO DA TERAPÊUTICA ANTINEOPLÁSICA NA QUALIDADE DE VIDA 
DOS DOENTES ONCOLÓGICOS 
A opção por tratamentos que prolonguem a vida dos animais é frequentemente tomada 
pelos proprietários de doentes oncológicos cujas vidas possam estar em risco (Iliopoulou, 
Kitchell, & Yuzbasiyan-Gurkan, 2013). Assim, em medicina veterinária, os estudos que 
avaliam o valor e o sucesso dos protocolos quimioterápicos são, usualmente, baseados em 
parâmetros de sobrevivência como o tempo médio de sobrevida, a progressão tumoral ou 
ainda na incidência de efeitos adversos encontrada. Estes podem ser considerados como 
aceitáveis quando visam o aumento do tempo de sobrevida. Não obstante, donos e médicos 
veterinários estão muitas vezes interessados na qualidade de vida do animal, durante todo o 
processo, e não apenas no prognóstico (Mellanby, Herrtage, & Dobson, 2003; Bowles, 
Robson, Galloway, & Walker, 2010). Objetivamente, a análise do impacto do tratamento na 
qualidade de vida pode mesmo ser um dos principais parâmetros a avaliar, uma vez que os 
restantes, nomeadamente a progressão tumoral, podem ou não indicar os verdadeiros 
benefícios para o doente (Lynch, Savary-Bataille, Leeuw, & Argyle, 2011). 
A opção tanto por tratamentos paliativos e tratamentos com baixa percentagem de cura 
como por tratamentos com potencial para afetar a qualidade de vida do doente, pode 
beneficiar de uma avaliação cuidada e contínua de alguns indicadores de qualidade de vida 
(Yeates & Main, 2009). Para além disso, segundo Slater, Barton, Rogers, Peterson, Harris, e 
Wallace (1996), a redução da qualidade de vida, o prognóstico de sofrimento e a 
inexistência de cura têm uma grande influência na decisão de eutanásia em animais em 
tratamento oncológico. Yeates e Main (2009) referem que, para avaliar a qualidade de vida 
de um animal, é essencial procurar um equilíbrio entre alguns indicadores do ponto de vista 
do animal e aliá-los à perceção do dono como principal observador, defendendo que cada 
um dos pontos de vista pode, por si só, ser tendencialmente subjetivo, ou possuir alguns 
pressupostos controversos sobre o que é importante. No entanto, a tentativa de definir 
objetivamente um fenómeno subjetivo tem limitações, principalmente quando a avaliação é 
realizada através da interpretação de prioridades e comportamentos de uma espécie 
diferente (Lynch et al., 2011). 
Em resposta a estas preocupações, surgem alguns estudos que procuram avaliar a 
perceção que os proprietários têm da qualidade de vida do seu animal no decorrer do 
tratamento. É questionado o grau de satisfação do cliente, a perceção inicial e final em 
relação ao tratamento, assim como a relação entre o decorrer dos protocolos e o impacto na 
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qualidade de vida do animal. Iliopoulou e colaboradores (2013) aliaram ao questionário aos 
donos um outro aos médicos veterinários assistentes, tentando colmatar as lacunas que 
uma avaliação baseada apenas no ponto de vista do proprietário poderia ter. Por outro lado, 
a falta de consenso na formulação de questionários deste género pode levar a análises 
erradas e precipitar reduções de dose ou interrupções de tratamento ou, em contraste, 
subvalorizar certos sinais e inibir modificações aos protocolos, que podem potencialmente 
colocar em risco a segurança dos doentes (Malone, Rassnick, Bailey, Kiselow, & Erb, 2011). 
Num estudo realizado por Tzannes, Hammond, Murphy, Sparkes, e Blackwood (2007), que 
procurou avaliar a perceção dos donos acerca da qualidade de vida dos seus gatos a 
realizar quimioterapia, os proprietários referiram como principais indicadores de qualidade 
de vida a manutenção do apetite, a interatividade com os donos, a manutenção de 
comportamentos de brincadeira e a atividade no geral. Já Slater e colaboradores (1996) 
referem que, os efeitos adversos consequentes do tratamento antineoplásico, podem afetar 
em grande modo a perceção que os donos têm da qualidade de vida dos seus animais. De 
acordo com estes autores, os donos que desconheciam os possíveis efeitos adversos 
revelaram-se, significativamente, mais insatisfeitos com a opção terapêutica tomada e com o 
seu impacto na qualidade de vida do animal. 
Em geral, os tratamentos quimioterápicos são descritos por vários estudos como uma 
experiência positiva e vantajosa, durante os quais os animais mantêm uma boa qualidade 
de vida (Bronden, Rutteman, Flagstad, & Teske, 2003; Mellanby et al., 2003; Tzannes, et al., 
2008). Segundo os últimos, o resultado da avaliação da qualidade de vida dos animais em 
quimioterapia, apesar de frequentemente inferior ao indicado antes do diagnóstico de 
neoplasia, foi significativamente superior ao referido previamente ao tratamento, com a 
maioria dos donos recetiva a realizar o mesmo protocolo a outro animal. 
Vail (2009) aconselha a utilização de um questionário padrão, não só em estudos clínicos, 
mas também no decorrer de todos os tratamentos. Este questionário poderá representar 
uma ferramenta para uma monitorização mais pormenorizada dos efeitos adversos 
decorrentes do tratamento e identificar possíveis alterações que indiciem perda de qualidade 
de vida por parte do doente (Vail, 2009; Malone et al., 2011). A realização do questionário 
leva também à reflexão por parte dos donos na qualidade de vida do seu animal e ajuda a 
identificar melhorias ou problemas no decorrer do tratamento. Assim, é possível instituir 
alterações ao protocolo em resposta a tendências negativas observadas e facilitar a tomada 
de decisões, nomeadamente a de interrupção de certos fármacos ou a redução de doses de 
quimioterápicos e inclusive a decisão de eutanásia face ao prolongar do tratamento. Pode 
também aumentar o envolvimento dos proprietários no tratamento e melhorar a 
comunicação veterinário-cliente aumentando, consequentemente, a sua satisfação (Yeates 




VIII. ESTUDO DE CASOS 
1. Objetivos 
Este estudo tem como objetivos a avaliação e caracterização dos efeitos secundários 
ocorridos após a administração de fármacos quimioterápicos em cães e gatos assim como 
avaliar a perceção dos proprietários do seu impacto na qualidade de vida dos animais. 
Para tal, foram facultados questionários aos proprietários em cada sessão de quimioterapia 
do seu animal, relativos ao tempo decorrido após a sessão prévia (anexo 2). Este 
questionário foi constituído por um conjunto de questões detalhadas destinado a avaliar quer 
os efeitos adversos ocorridos, quer a perceção da qualidade de vida. As administrações de 
quimioterápicos e o tempo decorrido após a sessão até ao doente ter alta hospitalar foram 
também acompanhados. Finalmente foram analisadas as análises hematológicas e 
bioquímicas realizadas previamente a cada sessão. 
 
 
2. Material e Métodos 
O estudo englobou todos os cães e gatos em tratamento quimioterápico que tenham 
realizado pelo menos uma sessão quer no Hospital Escolar da Faculdade de Medicina 
Veterinária, quer na clínica Vetvisão - Centro Veterinário de Benfica, cujos donos aceitaram 
participar. A recolha de informação decorreu entre 1 Fevereiro de 2014 e 31 de Abril de 
2014 e consistiu na realização de um questionário aos proprietários, na observação e 
acompanhamento das sessões de quimioterapia, no processamento de hemogramas 
realizados sistematicamente bem como no processamento de bioquímicas realizadas em 
alguns casos. 
Tiveram-se como critérios de exclusão questionários não entregues pelos respetivos 
proprietários, animais que não se encontravam acompanhados pelos donos habituais e, 
também, sessões não acompanhadas pelo aluno. Foram ainda excluídas as análises 
realizadas pelos médicos veterinários que referenciaram os casos. 
A presença de efeitos adversos foi avaliada recorrendo a uma classificação adaptada do 
documento Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE) do Veterinary Co-
operative Oncology Group (VCOG) em 2004. 
A informação presente relativa aos efeitos secundários foi obtida através da observação 
direta das sessões, registo de peso, realização de análises clínicas e descrição dos donos 
em resposta ao questionário apresentado. O questionário foi adaptado de diversos outros 
descritos na literatura (Mellanby et al., 2003; Tzannes, et al., 2008; Lynch et al., 2011). Este 
incluiu perguntas com resposta múltipla detalhada sobre o consumo de água e alimento, 
produção de urina e fezes, presença de vómito, náusea, fezes pastosas ou diarreia, bem 
como presença de alterações na urina e ainda um espaço de resposta aberta para qualquer 
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outro sinal observado. Relativamente aos indicadores de qualidade de vida estes 
prenderam-se, exclusivamente, na avaliação dos proprietários. Foram incluídos os efeitos 
secundários bem como outros fatores como a manutenção dos hábitos de higiene, atividade 
e estado mental/”disposição” e ainda a presença e frequência de cansaço ou 
desconforto/dor. Finalmente foi realizada uma questão sobre a evolução do estado geral de 
saúde do animal relativamente à sessão anterior. 
Previamente a cada sessão de quimioterapia são realizadas por rotina análises de controlo, 
os hemogramas foram processados pelo laboratório VetinLab e pelo Banco de Sangue da 
Faculdade de Medicina Veterinária, tendo sido colhido para a realização de cada 1 ml de 
sangue para tubo com ácido etilenodiamino tetraacético (EDTA). As análises bioquímicas, 
quando indicadas, foram de igual modo processadas pelo laboratório VetinLab. Estas 
incluíram a quantificação de ureia e creatinina plasmáticas. 
Os efeitos secundários considerados incluíram toxicidade hematopoiética - anemia, 
neutropénia ou trombocitopenia, avaliadas nas análises processadas; toxicidade 
gastrointestinal - anorexia, náusea, vómito ou diarreia; toxicidade dermatológica; e ainda 
necrose perivascular/extravasamento e reações alérgicas/anafiláticas.; avaliadas durante a 
administração e na resposta aos questionários 
 
3. Análise Estatística 
Utilizou-se o programa Microsoft Office Excel 2010 para fazer a análise estatística descritiva 
de todas as secções do questionário referente a cada sessão de quimioterapia. Embora 
tivessem sido monitorizadas 49 sessões de quimioterapia, apenas foram seguidos 20 
indivíduos durante o período de estágio. A diversidade de tumores em causa, bem como dos 
protocolos utilizados, numa amostra reduzida como a estudada, impediu uma análise 









Doenças neoplásicas em canídeos 
Linfoma Multicêntrico Mastocitoma
Melanoma Maligno oral Hemangiossarcoma esplénico
Metastização Pulmonar
IX. RESULTADOS 
1. Caracterização da amostra 
Neste estudo, a amostra incluiu 14 canídeos (70%), 7 machos e 7 fêmeas, e 6 felídeos 
(30%), dos quais 1 macho e 5 fêmeas. No total foram acompanhadas 49 sessões de 
quimioterapia, das quais 14 sessões em felídeos (28,57%) e 35 sessões em canídeos 
(71,43%). O tratamento mais longo acompanhado durante este estudo correspondeu a 6 
sessões para um mesmo doente.  
A média de idade da amostra correspondeu a 10,3 anos (mínimo 5 anos e máximo 17 anos). 
Para os felídeos incluídos no estudo, a média de idade foi de 11,5 anos (mínimo 7 anos e 
máximo 17 anos). Relativamente aos canídeos, a média de idade foi de 9,7 anos (mínimo 5 
e máximo 16 anos). 
Nenhum dos felídeos da amostra tinha raça determinada. No que diz respeito aos canídeos, 
4 indivíduos (28,57%) eram de raça indeterminada, 4 (28,57%) da raça Labrador Retriever, 
2 (14,29%) da raça Pitbull Terrier, 1 (7,14%) da raça Golden Retriever, 1 (7,14%) da raça 
Boxer, 1 (7,14%) Pointer Inglês e 1 (7,14%) Schnauzer miniatura.  
 
2. Doenças neoplásicas 
Neste estudo avaliou-se a frequência de neoplasias nos canídeos envolvidos (Gráfico 1), 
sendo a mais expressiva o linfoma Multicêntrico (N=7) (50%), seguido do mastocitoma (N=4) 
(28,57%). As restantes neoplasias, melanoma maligno oral (N=1) (7,14%), 
hemangiossarcoma esplénico (N=1) (7,14%) e metastização pulmonar de carcinoma 
espinocelular (N=1) (7,14%) apresentaram a mesma frequência neste estudo. 
 












Relativamente aos felídeos representados neste estudo, a neoplasia mais frequente foi o 







Doenças neoplásicas em Felídeos
Carcinoma Mamário Linfoma Nasal Adenocarcinoma Nasal
Fibrossarcoma Sarcoma Histiocítico
adenocarcinoma nasal (N=1) (16,67%), do fibrossarcoma (N=1) (16,67%) e do sarcoma 
abdominal (N=1) (16,67%). O Gráfico 2 demonstra as frequências obtidas. 
 













3. Protocolos de quimioterapia antineoplásica 
Dos protocolos utlizados para cada indivíduo consoante a sua função e objetivo, houve 8 
protocolos pós-cirúrgicos (40%), 7 protocolos de indução (35%), 3 protocolos paliativos 
(15%), 1 protocolo de resgate (5%) e 1 protocolo de manutenção (5%). 
Os tratamentos anteriormente referidos foram constituídos por 16 sessões (32,65%) de 
doxorrubicina (7 em canídeos, 9 felídeos), 12 sessões (24,49%) de vincristina (10 em 
Canídeos, 2 em Felídeos), 8 sessões (16,33%) de vimblastina (8 em canídeos), 6 sessões 
(12,24%) de ciclofosfamida (5 em Canídeos e 1 em Felídeos), 3 sessões (6,12%) de 
carboplatina (2 em canídeos e 1 em felídeos), 2 sessões (4,08%) de cisplatina (2 em 
canídeos), 1 sessão (2,04%) de lomustina (num canídeo) e 1 sessão (2,04%) de 
mitoxantrona (num felídeo). 
 
4. Efeitos Secundários Gastrointestinais 
Os donos dos doentes oncológicos foram inquiridos relativamente ao apetite do seu animal 
ao longo do tratamento, após 27 sessões (55,10%) foi registado que o apetite se manteve 
normal (19 em canídeos e 8 em felídeos). Identificou-se um total de 12 registos (24,49%) de 
anorexia (6 em canídeos e 6 em felídeos) e também 10 episódios (20,41%) de aumento de 
apetite após sessões, todos em canídeos. O Gráfico 3 representa a distribuição das 






Gráfico 3 - Alterações de apetite nos diferentes compostos quimioterápicos 
 
 
A presença de efeitos adversos como vómito, náusea ou diarreia foi também inquirida. Estes 
sinais foram diferenciados relativamente ao seu tempo de ocorrência após a sessão 
nomeadamente, nas primeiras 24 horas, entre as 24-48 horas e após as 48 horas. 
Registaram-se 13 episódios (26,53%) de vómito após respetivas sessões, dos quais 3 
(23,08%) nas primeiras 24 horas (3 em canídeos), 2 (15,38%) entre 24-48 horas (2 em 
felídeos) e 8 (61,54%) após 48 horas (3 em canídeos e 5 em felídeos). O Gráfico 4 e o 
Gráfico 5 diferenciam os episódios de vómito relacionados com o composto antineoplásico 
utilizado em cada sessão, consoante o seu tempo de ocorrência. 
Verificaram-se sinais de náusea em 10 ocasiões (20,41%) após a respetiva sessão, 4 (40%) 
nas primeiras 24 horas (4 em canídeos), 3 (30%) entre 24-48 horas (2 em canídeos e 1 em 
felídeo) e 3 (30%) após as 48 horas (1 em canídeos e 2 em felídeos). Nos felídeos, os 
episódios de náusea estiveram 100% relacionados com sessões de doxorrubicina. Nos 
canídeos verificou-se náusea após 2 sessões de doxorrubicina, após 2 sessões de 
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Doxorrubicina Vincristina Ciclofosfamida Carboplatina Mitoxantrona
Vómito em Felídeos após sessão
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A diminuição da consistência das fezes (fezes pastosas) foi identificada após 16 sessões 
(32,65%), 10 nas primeiras 24 horas (em canídeos), 2 entre as 24-48 horas (em canídeos) e 
4 após 48 horas (2 em canídeos e 2 em felídeos). Quando relacionado com os compostos 
anti-neoplásicos registaram-se 3 episódios de fezes pastosas após terapêuticas com 
doxorrubicina (1 em felídeos, 2 em canídeos), 6 episódios relacionados com vincristina em 
canídeos, 3 episódios após terapêutica com ciclofosfamida em canídeos, 1 episódio após 
vimblastina num canídeo, 1 episódio após carboplatina num canídeo e 2 episódios após 
cisplatina em canídeos. Verificou-se uma ocorrência de 11 episódios (22,45%) de diarreia 
após sessões, exclusivamente em canídeos, 7 nas primeiras 24 horas, 4 após 48 horas. 








































Alteração da consistência de fezes após sessões 
em canídeos
Fezes Moles Diarreia Sem alteração
(N=3) e cisplatina (N=2). O Gráfico 6 demonstra os registos de ocorrência de alteração de 
fezes em canídeos de acordo com os compostos antineoplásicos. 
 
Gráfico 6 - Alterações de consistência de fezes em canídeos consoante o composto quimioterápico 
 
Em 25 sessões das 49 registadas (51,02%) não foram relatados pelos proprietários 
quaisquer sinais de anorexia, vómito, náusea ou diarreia.  
 
5. Efeitos Secundários Hematopoiéticos 
Durante as 49 sessões acompanhadas foi possível analisar o resultado de 45 sessões de 
quimioterapia. Os resultados das análises dos doentes foram classificados de acordo com o 
VCOG-CTCAE. Com base nesta classificação, 100% dos felídeos em 12 análises 
processadas após sessões apresentaram um hematócrito normal, não se enquadrando em 
nenhum dos graus de toxicidade anteriormente referidos. Relativamente aos canídeos da 
amostra, 22 análises recolhidas (66,67%) apresentaram um hematócrito normal após 
sessão quimioterápica, 10 resultados (30,30%) enquadraram o Grau 1 de classificação e 1 
canídeo (3,03%) após uma sessão enquadrou o Grau 2.  
Quanto a efeitos secundários relativamente à produção de plaquetas, nenhum doente 
oncológico quer canídeo, quer felídeo, apresentou trombocitopenia após avaliação de 45 
hemogramas. Dos 33 leucogramas avaliados em canídeos, 32 (96,97%) apresentaram 
valores para neutrófilos dentro dos limites normais, 1 indivíduo (3,03%) foi classificado com 
uma neutropenia de Grau 1 após uma sessão de Vincristina. Nos 12 hemogramas de 
felídeos, a concentração de neutrófilos apresentou-se dentro dos limites normais em 100% 
das análises. O Gráfico 7 resume as alterações analíticas dos canídeos em estudo de 




Gráfico 7 - Alterações hematológicas dos canídeos
 
Em 34 dos 45 hemogramas realizados (75,56%) não foi revelada a presença de qualquer 
alteração, sendo que apenas 1 dos 45 resultados (2,22%) necessitou de intervenção 




6. Outros Efeitos Secundários 
Verificou-se azotémia, com valores de ureia e creatinina séricas aumentados, após a última 
sessão e previamente à seguinte, em 1 canídeo após sessão de doxorrubicina. Este indício 
de insuficiência renal resultou no adiamento da sessão. Nenhum dos felídeos apresentou 
azotémia. 
Relativamente a alterações urinárias em canídeos, foram referidos 2 episódios de alterações 
da urina, um dos quais com hematúria e o restante com alteração de cor. Em felídeos, 
registaram-se dois episódios de disúria, um dos quais também com alterações da urina. 
Este indivíduo, com ambos os sintomas, teve posteriormente diagnóstico de infeção do trato 
urinário. 
Das 49 sessões acompanhadas não foi observado nenhum sinal de reação alérgica ou de 
anafilaxia. Não foi igualmente observado nenhum episódio de extravasamento ou de 
administração perivascular. Relativamente a alterações agudas de toxicidade passíveis de 
serem identificas clinicamente durante o período de estudo, não foi observada qualquer tipo 
de alteração clínica cardíaca, pulmonar, hepática, neurológica e dermatológica. Da mesma 
forma não foi diagnosticada pelos Médicos Veterinários envolvidos nenhuma das afeções 
anteriormente referidas, bem como a síndrome de lise tumoral aguda. Nenhum proprietário 
identificou outros sintomas que não os referidos anteriormente. 
 

































Ausente Grau 1 Grau 2 Grau 3 Grau 4
Neutropénia 32 1 0 0 0
Trombocitopénia 33 0 0 0 0
Anemia 22 10 1 0 0
Avaliação de efeitos adversos hematopoiéticos 
em canídeos após sessão
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7. Parâmetros de Qualidade de Vida 
Durante as 49 sessões avaliaram-se parâmetros como o cansaço (letargia) e o 
desconforto/dor, de acordo com a sua frequência após cada sessão acompanhada. Relatou-
se em canídeos uma ausência de cansaço após 19 sessões (54,29%), das restantes 
sessões acompanhadas os donos avaliaram 3 ocasiões (8,57%) de cansaço muito pouco 
frequente, 3 ocasiões (8,57%) de cansaço pouco frequente, 7 ocorrências (20%) de cansaço 
frequente e, por fim, 3 situações (8,57%) de cansaço diário. Em felídeos, em 6 sessões 
(42,86%) não foi relatado qualquer tipo de cansaço associado, em 2 sessões (14,29%) 
relatou-se a presença de cansaço muito pouco frequente, em 3 sessões (21,43%) relatou-se 
cansaço pouco frequente, seguido de 2 sessões (14,29%) com cansaço frequente e 1 
sessão (7,14%) com cansaço diário. 
Quando inquiridos sobre desconforto/dor ou os donos dos canídeos notaram uma ausência 
total após 30 sessões (85,71%). Quanto aos proprietários que identificaram desconforto, 
registou-se 1 ocorrência (2,86%) muito pouco frequente, 2 ocorrências (5,71%) pouco 
frequentes e 2 situações (5,71%) frequentes após sessão. Em felídeos, 9 relatos (64,29%) 
após sessão foram identificados como ausentes de desconforto/dor, 2 ocasiões (14,29%) 
como pouco frequentes, 2 ocorrências frequentes (14,29%) e 1 indivíduo (7,14%) após uma 
sessão particular com presença de desconforto diário. O Gráfico 8 associa as frequências 
relatadas aos fármacos utilizados em canídeos. 
 
































































































Grau de desconforto/dor e Cansaço
Avaliação de desconforto/dor e cansaço em canídeos durante 
sessões de quimioterapia
0 1 2 3 4
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Quando inquiridos acerca de alterações de higiene ou grooming nenhum dono identificou 
qualquer alteração (100%) ao considerado normal para cada indivíduo ao longo do 
tratamento acompanhado. 
 
Quanto ao consumo de água avaliado subjetivamente pelos proprietários, descreveu-se uma 
diminuição do consumo de água em 4 episódios (1 em canídeo, 3 em felídeos), um 
consumo normal após 38 sessões (29 em canídeos e 9 em felídeos) e um aumento do 
consumo de água após 7 sessões (5 em canídeos e 2 em felídeos).  
Os proprietários avaliaram também subjetivamente a produção de urina ao longo do 
tratamento. Descreveram-se 3 episódios de diminuição de produção de urina (1 em 
canídeos e 2 em felídeos) e 7 ocorrências de aumento de produção de urina em canídeos. 
 
Durante a realização de inquéritos que acompanharam cada sessão os donos foram 
inquiridos acerca do estado mental e de “disposição” e da atividade do seu animal, 
quantificando de 1 a 5 sendo 5 o grau máximo. No geral, o grau de estado 
mental/”disposição” registou-se por 4 ocasiões entre 1-2 (2 em canídeos, 2 em felídeos), por 
13 ocasiões entre 2,5-3,5 (11 em canídeos, 2 felídeos) e por 31 vezes foram atribuídos os 
graus de 4-5 (21 em canídeos, 10 em felídeos). Durante o estudo Para os canídeos da 
amostra registou-se uma média de avaliação de 3,794 e para felídeos de 3,786. O Gráfico 9 
e Gráfico 10 mostram a distribuição das avaliações de estado mental/”disposição” de cada 




Gráfico 9 – Avaliação de estado mental/”disposição” atribuído por inquérito em 
canídeos
 
Quanto à atividade, identificaram-se 6 situações de atividade entre 1-2 (4 em canídeos, 2 
em felídeos), 12 relatos entre 2,5-3,5 (12 em canídeos, 2 em felídeos) e 30 relatos de 
atividade após sessão entre 4-5 (30 em canídeos, 10 em felídeos). A média de atividade 
calculada para canídeos ao longo deste estudo foi de 3,657 e para felídeos de 3,909. 
Foi realizada uma pergunta final sobre a evolução do estado geral dos doentes face a 
sessões anteriores, tendo os proprietários respondido por 20 vezes (40,82%) que este se 
encontrava melhor e por 4 vezes pior (8,16%). Os animais foram tidos com estado geral 














I N Q  1 I N Q  2 I N Q  3 I N Q  4 I N Q  5 I N Q  6
Grau atr ibuído em cada inquéri to de acordo com o 
canídeo
1 2 3 4 5 6 7


































5 3 2 1 1 1 1 
4 5 4 1 1 1 0 
3,5 2 1 0 0 0 0 
3 3 3 1 0 0 0 
2,5 1 0 0 0 0 0 





























8. Terapêutica adjuvante 
No decorrer do estudo foram realizados alguns tratamentos para prevenir ou controlar 
efeitos adversos encontrados, bem como algumas ações para prevenir a expressão de 
toxicidade nas sessões seguintes. Na Tabela 1 estão descritas todas as medidas tomadas. 
Tabela 1 - Ações adjuvantes no controlo de efeitos adversos no tratamento quimioterápico 
Ação Realizada Número de ocasiões – Cão / Gato 
Adiamento da sessão quimioterápica                                2        0 
Redução da dose do composto                                 0        0 
Substituição do citostático no protocolo                                 0        0 
Interrupção do tratamento quimioterápico                                 1        0 
Antibioterapia profilática                                 1        0 
Antiemético profilático                                 5        3 
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4º Inquérito N  
respostas 
5 2 1 0 1 
4 2 2 1 1 
3 0 0 2 0 
2 1 0 0 0 
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Neste estudo, a amostra observada é composta por animais que apresentavam neoplasias 
sensíveis a compostos quimioterápicos, com um maior destaque para os tumores do 
sistema hematopoiético. No caso do linfoma canino, verificou-se uma frequência de 50% do 
total de neoplasias observadas. A totalidade dos linfomas representados foi na forma 
multicêntrica, descrita na literatura como a forma mais prevalente de linfoma canino, 
apresentando uma prevalência média entre os 80-84% (Dobson & Lascelles, 2011; Withrow 
et al, 2013).  
A distribuição dos tipos de neoplasias nos gatos do estudo foi variada, destacando-se 
apenas uma maior percentagem de carcinomas mamários (33,33%). A prevalência 
encontrada neste estudo vai ao encontro da apresentada num estudo por Evengall e 
colaboradores (2005), em que o carcinoma mamário em felinos foi o mais frequente (40%), 
mesmo incluindo também neoplasias sem indicação quimioterápica. Sob outra perspetiva, 
na Califórnia a frequência de carcinomas mamários encontrada em gatos foi menor, 
rondando os 12% (Withrow et al, 2013). Esta discrepância observada pode justificar-se 
pelas diferentes práticas de esterilização e contraceção utilizadas na população de gatos 
nos diferentes países. Relativamente ao linfoma felino este manifesta-se geralmente na 
forma digestiva ou gastrointestinal (Dobson & Lascelles, 2011; Withrow et al, 2013); no 
entanto, o único caso de linfoma presente neste estudo foi o linfoma nasal que, segundo 
Taylor e colaboradores (2009), é uma das manifestações mais comuns de linfoma felino 
extranodular. 
Neste estudo, o relato dos proprietários em conjunto com a observação dos tratamentos 
resultou em 59,18% das sessões com, pelo menos, um tipo de efeito secundário presente. 
Este resultado contrasta com a frequência inferior a 25% em animais em tratamento descrita 
por Dobson e Lascelles (2011), Withrow e colaboradores (2013) bem como por Vail (2009). 
No entanto, um estudo similar ao realizado, que utilizou um questionário aos proprietários 
como única fonte de registo das complicações do tratamento de canídeos em tratamento 
para linfoma multicêntrico, obteve frequências semelhantes. Mellanby e colaboradores 
(2003) calcularam assim a presença de efeitos adversos em 52% dos animais. Já Tzannes e 
colaboradores (2008), utilizando igualmente o método de questionário aos donos, obtiveram 
resultados de efeitos adversos em 87% dos gatos em tratamento quimioterápico.  
Apesar do aparente aumento de registos de efeitos adversos em relação ao descrito por Vail 
(2009), a gravidade dos efeitos manteve-se reduzida, uma vez que, apenas por uma 
ocasião, um doente necessitou de hospitalização (2,04%), estando esta descrita como 
necessária em 3 a 5% dos animais. As restantes medidas de controlo como o adiamento de 
sessão, redução de doses, substituição de fármacos ou interrupção de tratamento foram 
utilizadas em apenas 3 ocasiões (6,12%). 
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 Os efeitos hematopoiéticos estiveram presentes em 26,67% das sessões totais, distribuídas 
por 25% dos animais, tendo 8,33% destas alterações sido consideradas de grau 2 ou 
moderadas e a restante percentagem como de grau 1 ou ligeiro. Contrariamente ao descrito 
a neutropénia não representou a maioria dos efeitos hematopoiéticos (Thamm & Vail, 2007; 
Vail, 2009), representando apenas 8,33% das alterações. Por outro lado, a anemia de grau 
1 ou ligeiro predominou nas alterações hematopoiéticas encontradas. Segundo Frimberger 
(2005) o tempo de vida prolongado dos eritrócitos permite-nos considerar a anemia como de 
aparecimento raro e de reduzido significado clínico. A ausência de análises previamente à 
instituição da terapêutica não permite verificar a hipótese da alta frequência de anemia 
encontrada ser resultado da doença em si e não do tratamento efetuado. Esta esteve 
presente em apenas 5 animais que mantiveram, em todos os hemogramas avaliados, 
valores ou no limite inferior do intervalo de referência ou imediatamente abaixo. 
No presente estudo, os efeitos adversos gastrointestinais foram os principais encontrados, 
sendo a frequência total de sessões com pelo menos um dos efeitos presentes de 48,49%, 
com pelo menos um sinal numa única sessão a estar presente em 70% dos animais. A 
frequência mais elevada de sinais gastrointestinais, apesar de concordar com o descrito na 
literatura, foi substancialmente superior à maioria dos estudos.  
Tomiyasu, Takahashi, Fujino, Ohno, e Tsujimoto (2010) referiram efeitos adversos 
gastrointestinais em 50% dos cães em tratamento com vincristina, em 17,9% dos cães em 
tratamento com ciclofosfamida e em 8,1% dos cães em tratamento com doxorrubicina. 
Neste trabalho em 40% tanto das sessões de vincristina como das de ciclofosfamida ocorreu 
toxicidade gastrointestinal, bem como em 28,57% das sessões de doxorrubicina. 
Em felídeos a toxicidade gastrointestinal traduziu-se, essencialmente, por vómito e anorexia 
e esteve intimamente ligada à doxorrubicina, com 6 das 9 sessões deste fármaco (66,67%) 
a resultarem em vómito e 5 das 9 sessões (55,56%) em anorexia. Num estudo, realizado por 
Reinman e colaboradores (2008), foram comparados dois protocolos de doxorrubicina em 
gatos, observando-se, com a dose de 25 mg/m2, valores de efeitos adversos de 20,6% para 
o vómito e 10,3% para a náusea. No entanto, apesar da mesma dose utilizada, a dose 
cumulativa foi, relativamente, mais reduzida que as do estudo em discussão. 
Segundo Thamm e Vail (2007) as alterações gastrointestinais, como consequência da 
quimioterapia ocorrem mais frequentemente 2 a 5 dias após a sessão. Os resultados da 
ocorrência de vómito referidos neste estudo estão de acordo com o descrito, uma vez que 
61,54% dos relatos de emese ocorreram 48 horas após a sessão, e 70% dos sinais de 
náusea ocorreram antes das 48 horas após a sessão. No entanto, a presença de diarreia foi, 
frequentemente, relatada (63,64%) nas primeiras 24 horas.  
A gravidade dos efeitos gastrointestinais encontrada foi apenas destacada quando o seu 
grau era 3 ou superior, de acordo com o descrito na literatura. Em todas as sessões 
acompanhadas ocorreu apenas um relato de toxicidade gastrointestinal classificada como 
56 
 
de grau 3 (2,04%), não havendo relatos de toxicidade de grau 4 ou grau 5 resultando na 
morte do animal. Nos 20 animais com efeitos gastrointestinais, verificou-se uma frequência 
de toxicidade gastrointestinal de grau 3 ou superior, de 5%, valor significativamente inferior 
ao obtido por Tomiyasu e colaboradores (2010) de 17,5% dos animais.  
Relativamente à nefrotoxicidade, esta está normalmente associada a vários dos fármacos 
utilizados neste estudo. No entanto, apenas um animal apresentou azotémia. A 
administração de doxorrubicina em gatos está frequentemente ligada à nefrotoxicidade, 
contudo, em nenhuma das 9 sessões realizadas em 4 gatos foram encontrados valores 
analíticos compatíveis com azotémia. O'Keefe e colaboradores (1993), descreveram efeitos 
nefrotóxicos da doxorrubicina com presença de sinais clinicos, em 33,3% dos gatos. Após 
exames histopatológicos foram, no entanto, descritas lesões em 100% dos animais. 
Uma vez que, este estudo, foi realizado num intervalo temporal previamente definido, não foi 
possível acompanhar os protocolos na sua totalidade. O facto de não ter sido realizado um 
seguimento clínico a médio ou longo prazo não permite retirar conclusões relativamente à 
natureza crónica ou cumulativa de muitos dos efeitos adversos descritos, nomeadamente no 
caso de efeitos cumulativos da doxorrubicina quer cardíacos, quer renais. Assim, o facto de 
não ter sido descrita nefrotoxicidade aguda em gatos não significa que estes mesmos 
doentes não possam ter vindo a desenvolver insuficiência renal. De igual modo, o facto de a 
cardiotoxicidade ser frequentemente resultado de um efeito cumulativo, aliado à dificuldade 
de diagnóstico e ao aparecimento tardio de sinais clínicos cardíacos, torna possível a 
presença neste estudo de um subdiagnóstico de efeitos adversos cardíacos. Num estudo 
realizado por Sorenmo e colaboradores (2004), 20 cães, em tratamento com doses elevadas 
de doxorrubicina, completaram os respetivos protocolos sem presença de alterações 
cardíacas clínicas ou ecográficas. No entanto, dos 11 cães em que foi possível realizar 
exames histopatológicos, 7 apresentaram lesões cardíacas compatíveis com 
cardiotoxicidade por doxorrubicina. 
A ocorrência de necrose perivascular é resultado do extravasamento de fármacos ou de 
administração perivascular, estando assim a sua frequência como efeito adverso 
relacionada com o operador e com potenciais erros de administração. Neste estudo não 
houve relato ou observação de necrose perivascular em todas as sessões acompanhadas. 
Dos parâmetros de qualidade de vida avaliados pelos proprietários, verificou-se cansaço em 
45,7% dos cães e 57,1% dos gatos e desconforto/dor em 14,3% dos cães e 35,71% dos 
gatos. De igual modo, num estudo por Bowles e colaboradores (2010), 53,44% dos 
proprietários dos animais relataram cansaço ou letargia como efeitos adversos. 
Calculou-se também um índice médio de atividade de 3,65 (1-5) em cães e 3,9 (1-5) em 
gatos e de “disposição” 3,79 (1-5) em cães e 3,78 (1-5) em gatos. Em 2008 Tzannes e 
colaboradores após a realização de um questionário aos proprietários de gatos em 
tratamento, obtiveram valores médios de qualidade de vida de 6,3 (1-10). Já Bowles e 
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colaboradores (2010) obtiveram valores médios de qualidade de vida previamente ao 
diagnóstico de doença de 9,3 em 10, previamente ao início do tratamento de 6,4 em 10 
assim como de 7,9 em 10 na fase considerada pelos proprietários como melhor e de 5,3 em 
10 na considerada pior fase do tratamento.  
Na apreciação do estado geral 51,02% dos animais encontraram-se estável e 40,82% 
melhor após sessão de quimioterápica. Bowles e colaboradores (2010) referiram 
frequências de 66,67% dos animais com valores de qualidade de vida atribuídos a melhorar, 
comparando a melhor fase do tratamento com antes do início do mesmo, e 18,52% dos 
valores estáveis. No entanto, no mesmo estudo, apenas 29,63% e 11,11% dos proprietários 
consideraram o seu animal melhor ou estável, respetivamente, comparando a pior fase do 
tratamento com antes do início do mesmo. Teria sido útil a obtenção de índices de qualidade 
de vida similares para este trabalho, permitindo a comparação dos valores obtidos durante o 
tratamento com os considerados normais para o animal, assim como com os obtidos após 
diagnóstico de doença oncológica. 
A avaliação de qualidade de vida em doentes oncológicos é essencial mas não é clara. 
Parte desta dificuldade centra-se na interpretação de comportamentos e sintomas de uma 
espécie diferente (Lynch, et al. 2011). Um pouco à semelhança dos doentes oncológicos de 
pediatria, vários autores recomendam que esta avaliação seja feita pela pessoa com o maior 
grau afetivo ao animal (Wojciechowska & Hewson, 2005). Neste trabalho, este critério foi 
cumprido em todos os sujeitos inquiridos. A medição de qualidade de vida é particularmente 
importante nos tratamentos paliativos cujo objetivo é melhorar a qualidade de vida na 
impossibilidade de cura (de Boer, et al., 2004). O recurso a questionários é uma prática 
comum na monitorização de efeitos adversos em doentes em tratamento com 
quimioterápicos (Brearley, Clements, & Molassiotis, 2008). 
Para este projeto, teria sido útil juntar ao questionário questões que avaliassem o 
documento em si e a sua utilidade, à semelhança de Lynch e colaboradores (2011) que, 
após inquirem acerca de 10 qualidades essenciais à qualidade de vida, questionaram 
também os donos acerca das características do inquérito em si e da reflexão na qualidade 
de vida do seu animal. Estes autores verificaram que 98% dos inquiridos acharam que os 
assuntos questionados refletiam a qualidade de vida do seu animal.  
Neste trabalho foram avaliados parâmetros de qualidade de vida e presença de efeitos 
adversos com uma classificação adaptada do documento Common Terminology Criteria for 
Adverse Events (CTCAE) do Veterinary Co-operative Oncology Group (VCOG) em 2004. 
Esta classificação foi desenvolvida com o objetivo de padronizar e evidenciar os achados 
clínicos após quimioterapia em cães e gatos (Veterinary Co-operative Oncology Group, 
2004) 
Vários especialistas em oncologia consideraram como principais parâmetros de qualidade 
de vida a “Disposição”, o Estado Mental, Dor, Apetite, Higiene, Consumo de 
58 
 
Água/hidratação, Mobilidade e Saúde no Geral (Lynch et al.,2011). Os inquiridos que 
participaram no estudo de Lynch e colaboradores (2011) descreveram também como 
parâmetros de avaliação de qualidade de vida: inquietação, tosse, alterações na preensão 
de alimentos, polidipsia, polifagia, incapacidade de saltar, aumento do esforço respiratório, 
apetite caprichoso, claudicação, poliúria, disúria, perda ou ganho de peso e dificuldade em 
administrar medicação. A maioria destes parâmetros foi considerada no questionário que 
serviu de base ao presente trabalho.  
Embora a classificação de efeitos secundários de acordo com a sua gravidade seja útil, 
persiste a ausência de um método único na avaliação de efeitos adversos tanto no Homem 
como na Medicina Veterinária (Malone et al., 2011). Esta lacuna tem como consequências a 
avaliação incorreta de toxicidade em ensaios clínicos, as desnecessárias reduções de dose 
que possam comprometer o sucesso terapêutico ou a insuficiente alteração de doses dos 
protocolos quimioterápicos e potencial risco da segurança do doente (Malone et al., 2011). 
O tipo de questionário utilizado difere na recolha de informação, influenciando 
consideravelmente a frequência reportada de efeitos adversos. No estudo de Malone e 
colaboradores (2011) registaram-se divergências entre o uso de um questionário aberto e de 
um questionário detalhado usando o sistema de classificação da VCOG em 123 pares de 
inquéritos. Estes autores verificaram que os dados obtidos através do uso de questionário 
aberto simples originam classificações de grau inferior de efeitos adversos. A subvalorização 
de efeitos adversos tem graves consequências em doentes oncológicos. Pode também por 
em risco os ensaios de novos fármacos, pois estão altamente dependentes da descrição de 
efeitos adversos. Em alguns casos, o questionário aberto também originou sobrevalorização 
de alguns efeitos secundários. Nestas situações e tendo em conta a premissa da 
maximização da dosagem quimioterápica, estes resultados podem conduzir a um ineficiente 
controlo da neoplasia por redução de dosagem (Malone et al., 2011). Relativamente aos 
questionários detalhados, estes podem originar uma maior frequência de graus mais graves 
de efeitos adversos, não por incitarem uma classificação superior, mas por serem objetivos 
e não arbitrários. Ou seja, não dependem da atribuição de grau por um investigador com 
base numa discrição, como é o caso nos questionários abertos (Malone et al, 2011). 
Em ambos inquéritos abertos e detalhados e usando o sistema de classificação VCOG-
CTCAE pode ser difícil atribuir graus de gravidade de efeitos adversos, como seja a diarreia 
e o vómito, uma vez que, ainda existem parâmetros que podem ser melhorados como a 
duração dos episódios de diarreia. Relativamente ao vómito, não é bem explicito o que é 
considerado um episódio, se se trata de um único ato ou um conjunto, sendo a sua 
classificação baseada sobretudo no número de episódios (de la Puente-Redondo et al., 
2008). Em suma, os métodos de recolha de dados relacionados com efeitos adversos 
devem ser padronizados e as classificações de gravidade dos efeitos adversos devem ser 
revistas e clarificadas.  
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O inquérito utilizado neste trabalho é considerado detalhado, sem questões abertas. Este 
tipo de questionário é suportado por vários autores para avaliação de efeitos adversos em 
doentes oncológicos (Malone et al., 2011). Este deverá basear-se na classificação em graus 
da VCOG-CTCAE permitindo uma abordagem mais direta, consistente na recolha de dados 
e na avaliação de efeitos adversos assim como na gestão dos tratamentos (Malone et al., 
2011).  
O uso deste tipo de questionários tem também como objetivo desmistificar que o tratamento 
quimioterápico em animais é sinónimo de dor e desconforto. Cerca de 89,9% dos donos de 
animais a fazerem quimioterapia consideram o tratamento benéfico, tanto para os seus 
animais como para os animais em companhia no geral. Mesmo quando confrontados com a 
morte do próprio animal, 75% dos donos consideraram inestimável o tempo e a qualidade de 
vida extra que a quimioterapia proporcionou. Neste campo, o retorno positivo dado pelos 
donos sugere que esta terapia é recompensadora e relevante em clinica de pequenos 











A incidência crescente de neoplasias aliada ao aumento da longevidade dos animais 
instigou o desenvolvimento de modalidades terapêuticas no âmbito da oncologia veterinária. 
A disponibilidade de tratamentos e a partilha de informação atual sobre a doença oncológica 
têm vindo a gerar um empenho progressivo por parte dos donos em tratar os seus animais 
com o intuito de melhorar a qualidade de vida durante o tempo de sobrevivência. A 
quimioterapia é um tratamento disponível altamente intensivo com risco de morbilidades 
associado e um balanço ténue entre qualidade de vida e a longevidade. 
Neste trabalho avaliaram-se e caracterizaram-se os efeitos secundários ocorridos após 49 
sessões de quimioterapia em cães e gatos. Registou-se a ocorrência de 50,18% de efeitos 
adversos à quimioterapia, porém, muitos destes episódios retratam sintomas como 
episódios singulares de diarreia e vómito ou presença de anemia ligeira. Quanto à sua 
gravidade apenas em 2% das sessões os doentes necessitaram de hospitalização devido a 
efeitos adversos resultantes de quimioterapia. Estes resultados pretendem desmistificar e 
reforçar o uso ponderado de compostos quimioterápicos para tratamento de neoplasias em 
cães e gatos. 
Pretendeu-se também com este estudo enfatizar o papel preponderante do proprietário na 
avaliação da qualidade de vida dos seus animais com doença oncológica. Estes têm um 
papel decisivo nesta introspeção, pois são eles os melhores juízes, devido ao seu grau 
afetivo, na interpretação de comportamentos e sintomas de uma espécie diferente.  
O uso de questionários detalhados para avaliação de efeitos adversos devidos à 
quimioterapia e de qualidade de vida do doente oncológico é assim considerado essencial, 
quando se pretende dar um melhores cuidados aos doentes e melhor apoio aos 
proprietários. Neste âmbito, a Oncologia Veterinária ainda requer um documento único 
universal realizado por especialistas Oncológicos que possa ser adaptado por todos os 
médicos veterinários à escala mundial. A informação obtida nestes inquéritos melhora a 
comunicação entre médicos veterinários de primeira opinião e centros de referência e auxilia 
na tomada de decisão em casos de pior prognóstico, facilita a atribuição de prognóstico, 
avalia o impacto de novos fármacos em ensaios clínicos, e por fim, melhora a relação 
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1. Anexo 2- Questionário do estudo em questão entregue aos proprietários 
 
Faculdade de Medicina Veterinária – Universidade de Lisboa 
Serviço de Oncologia – Ficha de Quimioterapia 
 
Identificação Doente:    Data: 
 
A preencher pelo Médico Veterinário 
 
Data última sessão:  Fármaco Utilizado: 
Dose:    Via de Administração (Identificação de local se IV): 
Peso Actual (Kg):_________ (Último:______ ) 
 
 
Análise de Qualidade de Vida (perceção do proprietário) 
 
Selecione um dos seguintes (diminuído; normal; aumentado)  
Apetite Diminuído Normal Aumentado 
Consumo de Água Diminuído Normal Aumentado 
Produção de Urina Diminuído Normal Aumentado 
Produção de Fezes Diminuído Normal Aumentado 
 
Avalie de 0 a 3 os seguintes (0- ausente; 1- 24horas após tratamento; 2- 24 a 48horas 
após tratamento; 3- Superior a 48horas após tratamento) 
Vómito 0 1 2 3 
Náusea 0 1 2 3 
FezesPastosas 0 1 2 3 
Diarreia 0 1 2 3 
 
Avalie de 0 a 5 os seguintes (0- ausente/normal; 1- muito pouco frequente; 2 – pouco 
frequente; 3- frequente; 4 – diariamente; 5 – Superior a uma vez ao dia) 
Cansaço 0 1 2 3 4 5 
Dor/Desconforto 0 1 2 3 4 5 
Higiene 0 1 2 3 4 5 
DificuldadeUrinar 0 1 2 3 4 5 
AlteraçãonaUrina 0 1 2 3 4 5 
 
Avalie de 0 a 5 o seguinte (sendo 0 o pior e 5 o melhor) 
Disposição/EstadoMental 0 1 2 3 4 5 
Actividade 0 1 2 3 4 5 
 
Acha que o estado geral do seu animal: 










Eritrócitos     
Hemoglobina     
Hematócrito     
V.C.M     
H.C.H     
C.H.C.M     
R.D.W     
Plaquetas     





    
Neutrófilos     
Linfócitos     
Monócitos     
Eosinófilos     






























































Anexo 1 – Tabelas de classificação de efeitos adversos segundo VCOG-CTCAE (2004) (cont.)  
 
